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Summary/Резюме

The aim of the study was to investigate the dynamics of pro&oxidant and antioxidant
system parameters in blood during experimental acute pancreatitis. The study was
performed on white Wistar rats. Acute pancreatitis was induced by a single intraperitoneal
administration of a 20% L&arginine solution (Sigma Chemical Co., USA) at a total dose of
5 g/kg body weight with a 1&hour interval between injections. Animals in the control group
received an equivalent volume of isotonic sodium chloride solution. The levels of diene
conjugates (DC), thiobarbituric acid&reactive products (TBARS), and catalase activity were
determined in blood serum at 1, 6, 12, and 24 hrs of the experiment. An increase in DC
levels in blood serum was observed: 1.3&fold after 1 hr, 1.9&fold after 6 hrs, 2.4&fold after
12 hrs, and 2.7&fold after 24 hrs compared with the control group. At the same time, the
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level of TBARS also increased: 1.3&fold after 1 hr, 1.6&fold after 6 hrs, 1.9&fold after 12
hrs, and 2.2&fold after 24 hrs relative to the control group. In parallel, an increase in catalase
activity was detected: by 41.9% after 1 hr and by 59.8% after 6 hrs. However, after 12 hrs
catalase activity decreased by 22.8%, and after 24 hrs by 16.6%, indicating depletion of
the antioxidant defence system.

Key words: experimental acute pancreatitis, diene conjugates, thiobarbituric acid
reactive substances, catalase, pathophysiological mechanisms.

Метою дослідження було вивчити динаміку показників прооксидантної та анти&
оксидантної систем крові при експериментальному гострому панкреатиті. Досліджен&
ня проведено на білих щурах лінії Вістар. Модель гострого панкреатиту відтворюва&
ли шляхом одноразового внутрішньоочеревинного введення 20% розчину L&аргініну
(Sigma Chemical Co., USA) у сумарній дозі 5 г/кг маси тіла з інтервалом 1 година між
ін’єкціями. Тваринам контрольної групи вводили еквівалентний об’єм ізотонічного
розчину натрію хлориду. У сироватці крові визначали вміст дієнових кон’югатів, ТБК&
активних продуктів та активність каталази через 1, 6, 12 та 24 години експерименту.
У сироватці крові щурів спостерігалося зростання рівня ДК: через 1 год – у 1,3 раза,
через 6 год – у 1,9 раза, через 12 год – у 2,4 раза і через 24 год експерименту – у
2,7 раза відносно контролю. Водночас у сироватці крові відзначалося підвищення
рівня ТБК&АП: через 1 год – у 1,3 раза, через 6 год & 1,6 та 12 год – у 1,9 раза та
через з 24 год дослідження у 2,2 раза  відносно контрольної групи. Поряд з цим
визначалося зростання каталазної активності: через 1 год на 41,9 %, через 6 год –
59,8 %. Через 12 год  спостерігалося зменшення активності каталази на 22,8 %, а
через 24 год – на 16,6 %, що вказує  на виснаження антиоксидантної системи.

Ключові слова: експериментальний гострий панкреатит, дієнові кон’югати, ТБК�
активні продукти, каталаза, патофізіологічні механізми.

Гострий панкреатит (ГП) на сьогодні
є однією із найбільш поширених причин
гострого живота в клінічній практиці і за&
лишається актуальною проблемою абдо&
мінальної хірургії [6, 8, 11, 12].

Численними клінічними та експери&
ментальними дослідженнями встановле&
но, що ГП спричиняє значну смертність,
зниження якості життя та соціально&еко&
номічний тягар [3, 5, 10].

Розвиток ГП супроводжується акти&
вацією складних запальних і метаболічних
механізмів, що призводять до формуван&
ня системної запальної відповіді організ&
му та ураження різних органів і систем.
Одним із важливих патогенетичних чин&
ників цього процесу є розвиток оксида&
тивного стресу, який характеризується
надмірним утворенням активних форм
кисню та активацією процесів перекисно&
го окиснення ліпідів (ПОЛ) [9, 14]. У свою
чергу активація процесів ПОЛ призводить
до порушення структури мітохондріальних

мембран, зміни їх фосфоліпідного скла&
ду, деградації макромолекул сполучної
тканини та пошкодження амінокислот [18,
20]. Для нейтралізації процесів ПОЛ існу&
ють ферментативні і неферментативні
системи антиоксидантного захисту. З
літературних джерел відомо, що одним з
найважливіших ферментів антиоксидант&
ної системи (АОС) є каталаза, яка руйнує
токсичний пероксид водню, що утво&
рюється в результаті дисмутації суперок&
сидного радикалу [2, 19].

Порушення рівноваги між процеса&
ми ліпопероксидації та  АОС організму
розглядається як важливий механізм уш&
кодження клітинних мембран при гостро&
му панкреатиті [5, 8, 12, 17].

Метою дослідження є вивчення
динаміки показників прооксидантної та
антиоксидантної систем крові у щурів з
експериментальним гострим панкреати&
том.
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Матеріал і методи дослідження

Дослідження виконано на 58 білих
щурах&самцях лінії Вістар масою 180–220
г. Відповідно до дизайну експерименту
тварин випадково розподілили на три гру&
пи: інтактну (n=10), контрольну (n=10) та
дослідну з індукованим гострим панкреа&
титом (n=38). Модель гострого панкреа&
титу відтворювали шляхом внутрішньоо&
черевинного введення 20% розчину L&
аргініну (Sigma Chemical Co., USA) у су&
марній дозі 5 г/кг маси тіла з інтервалом
1 година між ін’єкціями. Тваринам конт&
рольної групи вводили еквівалентний
об’єм ізотонічного розчину натрію хлори&
ду.

Утримання лабораторних тварин і
проведення експериментальних процедур
здійснювали відповідно до вимог Євро&
пейської конвенції про захист хребетних
тварин, що використовуються для експе&
риментальних та інших наукових цілей
(Страсбург, 1986), Закону України «Про
захист тварин від жорстокого поводжен&
ня» (2006) та Загальних етичних прин&
ципів експериментів на тваринах (Київ,
2013). Усі маніпуляції проводили під тіо&
пентал& натрієвим знеболенням  з розра&

хунку 60 мг/кг маси тіла. Забір крові для
біохімічних досліджень здійснювали через
1, 6, 12 та 24 години після введення L&
аргініну. У сироватці крові визначали вміст
дієнових кон’югатів (ДК) і ТБК&активних
продуктів (ТБК&АП) за методом [15], ак&
тивність каталази — за методом [13].

Статистичну обробку результатів
проводили з використанням програмно&
го забезпечення STATISTICA 10. Нор&
мальність розподілу кількісних показників
оцінювали за критерієм Шапіро & Уїлка.
Дані представлено у вигляді середнього
значення та стандартної похибки серед&
нього (M±m). Для порівняння показників
між групами використовували парамет&
ричний t&критерій Стьюдента. Аналіз змін
показників у часі (1, 6, 12 та 24 години) в
дослідній групі здійснювали за допомо&
гою непараметричного дисперсійного
аналізу Фрідмана з розрахунком коефіці&
єнта конкордантності Кендала (Friedman
ANOVA and Kendall Coefficient of
Concordance).

Результати досліджень та їх
обговорення

В експериментальних дослідженнях
було встановлено, що у тва&
рин з ГП відмічається підви&
щення вмісту ДК в сироватці
крові на всіх етапах експери&
менту відносно показників
контрольної групи тварин
(табл.1, рис.1).

При аналізі результатів
дослідження через 1 год ви&

явлено підвищення рівня ДК у сироватці
крові в 1,3 раза (р<0,001) в порівнянні з
показниками контрольної групи щурів.
Через 6 год експерименту рівень ДК у
сироватці крові зріс в 1,9 раза (р<0,001),
а пізніше , через 12 год дослідження, спо&
стерігалося подальше зростання даного
показника у 2,4 раза (р<0,001) відносно
контролю. Найбільше підвищення вмісту
ДК у сироватці крові визначалося через
24 год після моделювання ГП. Так, на да&
ний період дослідження, рівень ДК зріс у
2,7 раза (р<0,001) в порівнянні з показ&
никами контрольної групи тварин.

Таблиця 1 

Вміст ДК (у.о.) у сироватці крові білих щурів при експериментальному 
гострому панкреатиті 

Група 1 год 6 год 12 год 24 год рд М  ± m М  ± m М  ± m М  ± m 
Дослід 0,327 0,002 0,472 0,002 0,584 0,002 0,673 0,003 < 0,001 

Контроль 0,248 ± 0,002  
рк  < 0,001  < 0,001  < 0,001  < 0,001  

Інтактні 0,250 ± 0,002  
рк-інт  > 0,05  

Примітка: рк — достовірність різниці з контролем 
 рк-інт — достовірність різниці контролю з інтактними 
 рд — достовірність різниці даних дослідної групи в динаміці 

 

 
Рис. 1 Динаміка вмісту ДК (у.о.) у сироватці крові білих 
щурів при експериментальному гострому панкреатиті 
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Вив&
чення концентрації вторинних продуктів
ПОЛ & ТБК&АП показало також зростання
їх у сироватці крові на всіх етапах експе&
рименту відносно контролю. (табл. 2,
рис.2.).

На початку дослідження
(1 год) після моделювання ГП
рівень ТБК&АП у сироватці
крові зріс в 1,3 раза
(р<0,001) порівняно з конт&
рольною групою тварин. Че&
рез 6 год експерименту вміст
ТБК&АП зріс в 1,9 раза

(р<0,001) відносно контролю. Зі збільшен&
ням терміну дослідження (12 год) спос&
терігалося підвищення рівня ТБК&АП в 1,9
раза (р<0,001) порівняно з контрольною
групою тварин. Максимальне підвищення
рівня ТБК&АП в сироватці крові спостері&
галося через 24 год після початку експе&
рименту. На даному етапі експерименту
рівень ТБК&АП перевищував показники
контролю у 2,2 раза (р<0,001).

Поряд із визначенням рівня ТБК&АП,
що характеризують інтенсивність ліпопе&
роксидації, проведено оцінку фермента&
тивної ланки антиоксидантного захисту —
активності каталази (табл. 3, рис.3).

Встановлено, що через 1 год експе&
рименту, в сироватці крові визначалося
збільшення концентрації каталази на 41,9
% (р<0,001) відносно показника конт&
рольної групи тварин. На наступному

етапі дослідження (6 год)
відмічається найбільша ак&
тивність каталази. При цьому,
даний показник зріс на 59,8
% (р<0,001) у порівнянні з
показниками контролю. На
12&й годині експерименту ак&
тивність каталази зростала на

22,8 % (р<0,001) порівняно з контрольни&
ми показниками, однак спостерігалася
тенденція до її зниження порівняно з 6 год
дослідження. На 24&й годині експеримен&
ту відзначено найбільш виражене знижен&
ня активності каталази — на 16,6 %
(р<0,001) порівняно з показниками конт&
рольної групи тварин.

Проведені дослідження довели, що
в умовах змодельованого ГП відмічаєть&
ся активація процесів ліпопероксидації
протягом усього періоду експерименту,
про що свідчить, підвищення вмісту у си&
роватці крові ДК та ТБК&АП у порівнянні з

Таблиця 2 

Рівень ТБК-АП (нмоль/мл) у сироватці крові білих щурів при 
експериментальному гострому панкреатиті 

Група 1 год. 6 год. 12 год. 24 год. рд М  ± m М  ± m М  ± m М  ± m 
Дослід 5,06 0,08 5,96 0,10 7,41 0,08 8,44 0,12 < 0,001 

Контроль 3,82 ± 0,08  
рк  < 0,001  < 0,001  < 0,001  < 0,001  

Інтактні 3,76 ± 0,08  
рк-інт  > 0,05  

Примітка: рк — достовірність різниці з контролем 
 рк-інт — достовірність різниці контролю з інтактними 
 рд — достовірність різниці даних дослідної групи в динаміці 

 

 
Рис. 2 Рівень ТБК-АП (нмоль/мл) у сироватці крові білих 
щурів при експериментальному гострому панкреатиті. 

Таблиця 3 

Активність каталази (мгH2O2/мл) у сироватці крові білих щурів при 
експериментальному гострому панкреатиті 

Група 1 год. 6 год. 12 год. 24 год. рд М  ± m М  ± m М  ± m М  ± m 
Дослід 14,88 0,13 16,76 0,13 12,88 0,14 8,75 0,15 < 0,001 

Контроль 10,49 ± 0,07  
рк  < 0,001  < 0,001  < 0,001  < 0,001  

Інтактні 10,77 ± 0,14  
рк-інт  < 0,001  

Примітка: рк — достовірність різниці з контролем 
 рк-інт — достовірність різниці контролю з інтактними 
 рд — достовірність різниці даних дослідної групи в динаміці 

 

 
Рис. 3 Активність каталази (мгH2O2/мл) у сироватці крові білих 
щурів при експериментальному гострому панкреатиті. 
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показниками контрольної групи тварин.
На інтенсифікацію первинних і вторинних
продуктів ПОЛ при дії різних екзо& та ен&
догенних факторів вказують і ряд інших
авторів [3, 4, 21].

Встановлено, що продукти ПОЛ є
особливо небезпечні для організму при
порушенні функціонування АОС, яка пред&
ставлена  ферментативними і нефермен&
тативними антиоксидантами. Як свідчать
численні літературні дані, одним із клю&
чових антиоксидантів є каталаза, що
відноситься до першої лінії захисту від
активних форм кисню [2, 7]. Отримані
нами результати дослідження показали,
що найбільш інтенсивний приріст катала&
зи відмічається на 6 год експерименту.
Разом з тим, встановлено, що на 24 год
експерименту відмічається значне змен&
шення даного ендогенного ензиму анти&
оксидантного захисту в сироватці крові,&
відносно контрольного показника, що
обумовлено виснаженням антиоксидант&
них резервів організму. На зміни аналог&
ічного характеру вказують ряд інших ав&
торів при різних патологічних станах [1,
14, 16, 19, 22].

Висновки

Експериментальний гострий панкре&
атит супроводжується інтенсифікацією
процесів ліпопероксидації, про що
свідчать достовірне підвищення в сиро&
ватці крові вмісту дієнових кон’югатів,
активних продуктів тіобарбітурової кисло&
ти.

Водночас виявляється виснаження
ферментативної ланки антиоксидантної
системи, на що вказує зменшення ката&
лазної активності, яка  особливо вираже&
на на 24 год експерименту.
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