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ефективності даних препа-
ратів та порівняння їх перено-
симості. Проблема вивчення
різних аспектів трихомонадної
інфекції залишається і сьогод-
ні перспективною і далекою
від повного розв’язання, не-
зважаючи на значні досягнен-
ня сучасної медичної науки у
цьому напрямку.

Висновки

1. Сьогодні у популяції цир-
кулюють штами Т. vaginalis,
стійкі до метронідазолу і тіні-
дазолу.

2. Більше як 90 % штамів
Т. vaginalis є чутливими до ор-
нідазолу, і майже 100 % штамів
чутливі до комбінації орнідазо-
лу з метронідазолом або німо-
разолом, або ніфурателом.

3. Орнідазол у вигляді мо-
нотерапії або комбінації з мет-
ронідазолом, або німоразо-
лом, або ніфурателом може
бути рекомендований для ши-
рокого використання у ліку-
вальних закладах.
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Вступ

За даними Інституту герон-
тології АМН України, збіль-
шення кількості осіб старших
вікових груп, підвищення радіа-
ційного фону, високий ступінь
забруднення територій ток-
сичними речовинами, зловжи-
вання алкоголем і нікотином
призводять до прискореного
темпу старіння населення Ук-
раїни [11]. Відомо, що з віком
відбуваються суттєві зміни у
системі регуляції агрегатного
стану крові, які здатні суттєво
погіршувати перебіг репара-
тивної регенерації при патології
будь-якого органа [6; 9]. Особ-
ливого значення вказані зміни
набувають при абдомінальній
травмі, коли внутрішня крово-

теча спричиняє потужний стре-
совий вплив на всі життєво
важливі функціональні систе-
ми організму людей літнього і
старечого віку [10]. Багато ва-
жить стан локального тканин-
ного фібринолізу, дослідити
зміни якого в умовах клініки
важко, проте можливо вивчити
експериментально.

Метою роботи є досліджен-
ня в експерименті особливос-
тей динаміки змін локального
фібринолізу у тканинах тонкої
кишки після її стандартизова-
ного поранення у щурів різно-
го віку.

Матеріали та методи
дослідження

У роботі використано 75
статевозрілих і 75 старих сам-

ців білих щурів з масою тіла
0,14–0,16 кг (статевозрілі тва-
рини віком 4–6 міс) та 0,49–
0,55 кг (старі тварини віком
20–22 міс).

Усі операційні втручання
проводилися відповідно до ос-
новних вимог Ванкуверських
конференцій (1979, 1994) про
біомедичні експерименти що-
до гуманного відношення до ла-
бораторних тварин, в асептич-
них умовах, під уретановим нар-
козом (1000 мг на 1 кг маси ті-
ла). Після серединної лапарото-
мії моделювали стандартизо-
ване поранення тонкої кишки у
статевозрілих і старих щурів за
допомогою спеціального при-
строю з нанесенням приціль-
ної дозованої травми на площі
2,0 см2 силою до 30 кг/см2 піс-
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ля попереднього наповнення її
рідиною та відносною фікса-
цією для підвищення внутріш-
ньопорожнинного тиску. Як
ударники використовували
монолітні конструкції різної
форми та площі, а також з цен-
тральною і зміщеною віссю ко-
ректора ударної хвилі [8]. У
всіх випадках після поранення
тонкої кишки на розріз черев-
ної порожнини накладали 5
швів, що запобігало тепловим
втратам. Дослідження змін па-
раметрів тканинного фібрино-
лізу виконувалося серійно (по
15 тварин у серії) — через 30,
60, 120 і 180 хв після поранен-
ня тонкої кишки.

Після евтаназії тварин кров
із черевної аорти і наважки
тонкої кишки (кільцеві ділянки
з прилеглих до поранення зон
завтовшки по 2 мм) одразу за-
морожували в рідкому азоті.
Перед дослідженням тканин-
ного фібринолізу наважки роз-
морожували, гомогенізували в
2,0 мл охолодженого боратно-
го буфера (рН 9,0) і надалі ви-
користовували в біохімічному
аналізі.

Сумарну (СФА), нефермен-
тативну (НФА) і ферментатив-
ну (ФФА) фібринолітичну ак-
тивність тканин тонкої кишки
визначали за допомогою азо-
фібрину (Україна). Принцип
методу: при інкубації азофіб-
рину зі стандартною кількістю
плазміногену в присутності ак-
тиваторів та інгібіторів фібри-
нолізу, що містяться у ткани-
нах тонкої кишки, утворюється
плазмін, активність якого оці-
нюється за ступенем забарв-
лення розчину в лужному сере-
довищі в присутності ε-аміно-
капронової кислоти (НФА) або
без неї (СФА). Різниця між
ними відповідає інтенсивності
ферментативного фібринолі-
зу.

Визначення фібринолітич-
ної активності тканин тонкої
кишки проводили за методи-
кою [7]. Гомогенат (0,5 мл) роз-
водили в 0,5 мл боратного бу-
фера (рН 9,0). По 0,5 мл су-
міші вносили у два ряди про-

бірок із марками «СФА» і «НФА».
Пробірки «СФА» містили 1 мг
азофібрину, 1 мг плазміногену
(Україна) і 1 мл боратного бу-
фера (рН 9,0). У пробірки
«НФА», крім того, додавали 5 мг
ε-амінокапронової кислоти
для пригнічення активності
плазміну. У дублікати пробірок
«РП» (розчин порівняння) за-
мість гомогенату тканини тон-
кої кишки додавали 0,5 мл бо-
ратного буфера. Усі пробірки
одночасно інкубували у водя-
ному термостаті «ТПС-8» при
температурі 37 °С впродовж
15 хв. За цей період відбу-
вається розпад азофібрину і
вивільнення азобарвника в ін-
кубаційний розчин пропорцій-
но фібринолітичній активності
тканин тонкої кишки. Після
інкубації всі пробірки одночас-
но охолоджували до 5 °С з ме-
тою припинення лізису азофіб-
рину. У кожну пробірку дода-
вали по 20 мкл 5 М розчину
NаОН для створення лужного
середовища. Потім вміст про-
бірок фільтрували через про-
шарок вати, що утримувався в
шприцах. На спектрофотомет-
рі «СФ-46» (Росія) при довжині
хвилі 440 нм вимірювали оп-
тичну щільність проб. Отрима-
ні екстинції перераховували в
мілікілограми азофібрину на 1 г
тканини тонкої кишки за 1 год
інкубації за формулою:

CФA (НФА) = (Е440×4 ×1000×k) :
: n (мг) = мкг азофібрину/1 г

тканини тонкої кишки за 1 год,

де n — маса наважки органа,
k — коефіцієнт перерахунку.

Статистичну обробку отри-
маних даних проводили мето-
дом варіаційного аналізу на
PC IBM 586 з визначенням
критерію Стьюдента за допо-
могою програми “BioStat” [1].

Результати дослідження
та їх обговорення

Результати дослідження ди-
наміки змін фібринолітичної
активності у тканині тонкої киш-
ки статевозрілих і старих щу-
рів з пораненням тонкої кишки
наведено у таблиці. У статево-

зрілих щурів у відповідь на по-
ранення тонкої кишки її тканин-
на сумарна фібринолітична
активність підвищувалася: на
60-ту хвилину — на 24,4 %, на
120-ту — на 40,1 %, на 180-ту
— на 36,6 %. У старих тварин
спостерігалося більш швидке
і більш виражене зростання
тканинного фібринолізу: СФА
вже через 30 хв перевищува-
ла контрольні показники на
28,4 %, через 60 хв — на 68,3 %,
через 120 хв — у 2,3 разу, че-
рез 120 хв — у 2,7 разу. Вар-
то зазначити, що визначаль-
ний рівень СФА у статевозрі-
лих і старих щурів вірогідно не
відрізнявся. Порівняльний ана-
ліз показав, що після поранен-
ня тонкої кишки СФА її ткани-
ни у старих щурів виявилася
більш високою впродовж усьо-
го періоду спостереження: че-
рез 30 хв — на 33,8 %, через
60 хв — на 55,8 %, через 120 хв
— на 87,7 %, через 120 хв —
у 2,3 разу.

Неферментативна фібри-
нолітична активність після по-
ранення тонкої кишки у стате-
возрілих щурів зростала віро-
гідно. У старих щурів збіль-
шення СФА у тканинах прилег-
лих до ушкодженої ділянки
тонкої кишки зон починалося
на 60-ту хвилину досліду, коли
інтенсивність неензиматично-
го лізису фібрину перевищу-
вала контроль на 30,4 %. Че-
рез 120 хв НФА була більшою
за контроль на 66,1 %, через
180 хв — на 46,3 %. Варто за-
значити, що у старих тварин
вихідний рівень нефермента-
тивного фібринолізу в тканині
тонкої кишки був на 50,1 % ви-
щим, ніж у статевозрілих. Крім
того, НФА тканини тонкої киш-
ки у старих щурів була біль-
шою, ніж у статевозрілих тва-
рин, протягом усього експери-
менту: через 60 хв — на 56,1 %,
через 120 хв — на 64,2 %, че-
рез 120 хв — у 2,4 разу, через
120 хв — у 2,0 рази.

У відповідь на поранення
тонкої кишки у статевозрілих
щурів інтенсивність фермента-
тивного фібринолізу зростала
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через 1 год і надалі залишала-
ся більшою за контрольні показ-
ники: через 60 хв — на 30,3 %,
через 120 хв — на 81,0 %, че-
рез 180 хв — на 67,2 %. Вод-
ночас у старих щурів у зазна-
чені періоди спостереження
ФФА перевищувала вихідний
рівень відповідно у 2,6, 3,7 і 5,6
разу. У старих тварин визна-
чальна інтенсивність ензима-
тичного лізису фібрину в тка-
нині тонкої кишки була на 24,8 %
меншою, ніж у статевозрілих
щурів. Однак через 60, 120 і
180 хв після поранення тонкої
кишки у старих щурів ФФА її
тканин виявилася суттєво
більшою, ніж у статевозрілих
тварин — відповідно на 47,1,
54,0 і 150,0%.

У статевозрілих щурів про-
тягом експерименту спостері-
галася зміна структури сумар-
ної фібринолітичної активності
тканини тонкої кишки, що ха-
рактеризувалося поступовим
збільшенням частки фермен-
тативного фібринолізу, особ-
ливо на 120-ту і 180-ту хвили-
ни експерименту. У старих
тварин переважав нефермен-
тативний фібриноліз, однак
наприкінці експерименту част-

ка ФФА у прилеглій до зони по-
ранення тканині тонкої кишки
була майже вдвічі більшою,
ніж частка неензиматичного лі-
зису фібрину (рисунок).

Відомо, що старіння зако-
номірно призводить до спе-
цифічних кількісних і якісних
змін у цілісному організмі на
всіх його рівнях — системно-
му, органному, клітинному, мо-
лекулярному [2; 13]. У людини
прогресивне підвищення після
50 років деяких прокоагулян-
тів, та особливо фібриногену і
розчинних комплексів моно-

мерного фібрину з фібриноге-
ном, може досягати таких кон-
центрацій, коли створюється
сприятлива ситуація для швид-
кого утворення нерозчинного
стабілізованого фібрину. Над-
лишок субстрату спричиняє
постійне підсилення актив-
ності фібринолітичної ланки
системи гемостазу, тобто в
нормі при старінні у відповідь
на повільне згортання крові,
головним чином, у відповідь
на формування структурної
гіперкоагуляції (збільшення в
крові рівня субстратів — фіб-

Рисунок. Порівняльна характеристика динаміки змін структури ло-
кального фібринолізу у статевозрілих і старих щурів з пораненням тонкої
кишки (% від сумарної фібринолітичної активності)

60 хв120 хв

180 хв 30 хв

60
50
40
30
20
10
0

НФА у стате-
возрілих щу-
рів

ФФА у стате-
возрілих щу-
рів
НФА у старих
щурів

ФФА у старих
щурів

Таблиця
Динаміка змін тканинного фібринолізу у щурів з пораненням тонкої кишки,

мкг азофібрину / 1 г тканини за 1 год, x±Sx, n=15

          Періоди Статевозрілі щури Старі щури
     спостереження СФА НФА ФФА СФА НФА ФФА

Контроль 14,80±0,90 7,91±0,49 6,89±0,43 17,05±1,31 11,87±0,88 5,18±0,55
(вихідні показники) P1>0,05 P1<0,001 P1<0,05
Через 30 хв 16,37±0,87 8,82±0,77 7,55±0,69 21,90±1,31 13,77±1,03 8,14±0,73
після поранення P>0,05 P>0,05 P>0,05 P<0,05 P>0,05 P>0,05

P1<0,05 P1<0,001 P1>0,5
Через 60 хв 18,41±1,10 9,43±0,70 8,98±0,62 28,69±1,04 15,48±1,33 13,21±1,23
після поранення P<0,05 P>0,05 P<0,02 P<0,001 P<0,05 P<0,001

P1<0,001 P1<0,001 P1<0,05
Через 120 хв 20,73±1,15 8,26±0,75 12,47±1,06 38,92±1,27 19,72±1,30 19,20±0,91
після поранення P<0,01 P>0,05 P<0,001 P<0,001 P<0,001 P<0,001

P1<0,001 P1<0,001 P1<0,001
Через 180 хв 20,22±0,71 8,70±0,64 11,52±0,80 46,12±2,05 17,37±0,90 28,75±1,66
після поранення P<0,001 P>0,05 P<0,001 P<0,001 P<0,001 P<0,001

P1<0,001 P1<0,001 P1<0,001

Примітка. Р — ступінь вірогідності різниць показників відносно вихідного рівня; Р1 — ступінь вірогід-
ності різниць показників у статевозрілих і старих щурів у відповідні періоди спостереження; N — кількість
спостережень.



ÎÄÅÑÜÊÈÉ ÌÅÄÈ×ÍÈÉ ÆÓÐÍÀË50

риногену і розчинного фібрину)
розвивається компенсаторна
гіперфункція системи фер-
ментативного фібринолізу. То-
му при фізіологічному старінні
тромбози спостерігаються рід-
ко [6]. Водночас така готов-
ність фібринолітичної системи
до швидкої активації створює
серйозну загрозу для життя
пацієнтів похилого і старечого
віку, які мають кровотечі будь-
якого генезу [3; 5; 12], а особ-
ливо — абдомінальні [4]. Ре-
зультати нашого дослідження
свідчать про надмірну актива-
цію тканинного фібринолізу у
старих тварин з пораненням
тонкої кишки, що не тільки
сприяє подовженню кровотечі,
але й створює перешкоди для
репаративної регенерації, яка
в зоні ушкодження реалізуєть-
ся через фіксацію фіброблас-
тів на фібриновому шарі.

Висновки

1. Поранення тонкої кишки
у статевозрілих щурів призво-
дить до помірного підвищення
сумарної фібринолітичної ак-
тивності її тканин внаслідок
активації локального фермен-
тативного фібринолізу без
змін інтенсивності неензима-
тичного лізису фібрину.

2. У старих щурів у від-
повідь на поранення тонкої
кишки відбувається швидке і
надмірне збільшення локаль-
ної сумарної фібринолітичної
активності, що реалізується
за рахунок як підвищення ло-

кального ферментативного фіб-
ринолізу, так і різкого зростан-
ня неферментативної фібрино-
літичної активності прилеглих
до рани тканин тонкої кишки.

3. У статевозрілих щурів
зміни структури тканинного
фібринолізу після поранення
тонкої кишки характеризують-
ся поступовим збільшенням
частки ферментативного лізи-
су фібрину. У старих щурів на
початку експерименту у струк-
турі сумарної фібринолітичної
активності тканини ушкодженої
тонкої кишки переважає неен-
зиматичний лізис фібрину, що
наприкінці тригодинного періо-
ду спостереження змінюється
значним підвищенням частки
ферментативної фібринолі-
тичної активності.
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