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Теорія та експеримент

Спайкова хвороба очереви-
ни є одним з найбільш поши-
рених ускладнень, яке супро-
воджує майже всі оперативні
втручання на органах шлунко-
во-кишкового тракту [1]. Най-
частіше вона проявляє себе
непрохідністю кишечнику [2].
Одним із факторів, які спричи-
няють формування зрощень у
черевній порожнині, особливо
у разі ранньої післяопераційної
спайкової непрохідності ки-
шечнику, є порушення мотор-
но-евакуаторної функції трав-
ного каналу та гомеостазу
організму хворого [3].

У свою чергу, непрохідність
кишечнику спричинює ендо-
генну інтоксикацію, при якій
відбувається активація пере-
кисного окиснення ліпідів, по-
рушуються обмінні процеси,
що може супроводжуватися
поглибленням морфологічних
змін стінки кишечнику. Отже,
створюються умови для по-
дальшого прогресування спай-
кового процесу. Щоб запобігти
цьому, відновлення скоротли-
вої активності гладкої муску-
латури кишечнику водіями рит-
му, які беруть участь у реалі-
зації вегетативної регуляції
його функціональної діяль-
ності, необхідне в найкорот-
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ший термін після оперативно-
го втручання. Проте останнє
можливе за умов збереження
морфофункціональних влас-
тивостей нервових гангліїв.

Однак у літературі особли-
вості стану нервового апарату
кишечнику при спайковій хво-
робі та при її експерименталь-
ному відтворенні практично не
висвітлені. Це перешкоджає
розробці таких способів запо-
бігання спайкоутворенню, які б
базувалися на корекції мор-
фофункціональних зрушень у
стінці кишки в хірургічних хво-
рих.

Метою нашої роботи було
визначення стану нервового
апарату стінки кишечнику при
експериментальному відтво-
ренні спайкової хвороби та з’я-
сування можливих шляхів за-
побігання патологічним змінам.

Матеріали та методи
дослідження

Функціональний стан не-
рвового апарату стінки тонкої
кишки вивчали у 20 самців
щурів лінії Вістар, розподіле-
них на дві однакові групи. У
першій групі тварини отриму-
вали «Берлітіон» (по 0,2 мл
внутрішньовенно, двічі на до-
бу, щодня) після оперативно-

го втручання, у другій — не от-
римували. У щурів моделюва-
ли спайкову хворобу [4]. Після
загального знеболювання ка-
ліпсолом з розрахунку 10 мг
на 1 кг маси виконували сере-
динну лапаротомію, десерозу-
вали ділянку сліпої кишки роз-
міром 1,0 × 0,5 см і ділянку клу-
бової кишки такою ж площею
на відстані 1 см від місця пе-
реходу клубової кишки у сліпу.
Висікали ділянку парієтальної
очеревини розміром 1,0 × 0,5 см
навпроти десерозованої ділян-
ки сліпої кишки. Після ретель-
ного контролю гемостазу че-
ревну порожнину ушивали по-
шарово вузловими швами. Че-
рез 3 доби після проведеної
операції під загальним знебо-
люванням розтинали черевну
порожнину раніше прооперова-
них щурів.

Вирізали шматочки стінки
кишечнику в ділянці, ураженій
спайковим процесом, і за її ме-
жами, після чого тварин виво-
дили з експерименту. Матері-
ал заливали у парафін, готу-
вали зрізи, які забарвлювали
методом вибіркової імпрегнації
дегенеративно змінених не-
рвових волокон і закінчень [5],
після чого досліджували мето-
дом світлової мікроскопії [6].
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Дослідження проведені згід-
но з науково-практичними ре-
комендаціями щодо утриман-
ня лабораторних тварин і ро-
боти з ними [7] та положення-
ми «Європейської конвенції
про захист хребетних тварин,
які використовуються для
експериментальних та науко-
вих цілей».

Результати дослідження
та їх обговорення

У результаті проведених
досліджень встановлено, що
експериментальне відтворен-
ня спайкового процесу в че-
ревній порожнині супроводжу-
валося появою дегенеративно
змінених нервових волокон у
підслизовій і м’язовій оболонці
стінки кишечнику. Волокна
інтенсивно забарвлювалися у
чорний колір, що свідчило про
їх дегенеративні зміни. Разом
із нервовими волокнами на
початкових стадіях дегенера-
тивних змін, про які свідчило
інтенсивне забарвлення у чор-
ний колір, виявлені веретено-
подібні потовщення за ходом
нервових волокон — фрагмен-
товані нервові волокна.

Слід зазначити, що у стінці
кишечнику, який не був залу-
чений до спайкового процесу,
не виявлено ознак дегенера-
тивно змінених нервових воло-
кон, лише в ділянках на від-
стані 1–2 см від спайкового
конгломерату у полі зору трап-
лялися поодинокі дегенера-
тивно змінені нервові волокна,
які розташовувалися у підсли-
зовій та м’язовій оболонках
стінки кишечнику.

У групі тварин, які після
оперативного втручання отри-
мували «Берлітіон», не вияв-
лено жодного випадку, коли
спайковий процес виходив би
за межі ділянки операційної
травми. При гістологічному
дослідженні стінки кишечнику
не виявлено фрагментованих
нервових волокон, а лише по-
одинокі ділянки з веретенопо-
дібними розширеннями та во-
локна, забарвлені у чорний
колір. Таких волокон не було

у підслизовій основі, а розта-
шовувалися вони переважно у
м’язовій оболонці кишки.

Отже, виявлені дегенера-
тивно змінені нервові волокна
локалізувалися на ділянках,
залучених до спайкового про-
цесу, а на інших їх або не бу-
ло, або вони були поодиноки-
ми. На нашу думку, це свід-
чить про локальні зміни мета-
болізму стінки кишечнику в
ділянках, залучених до спай-
кового процесу.

Локалізація дегенеративно
змінених волокон переважно у
м’язовій оболонці стінки ки-
шечнику може відігравати клю-
чову роль у порушеннях регу-
ляції моторної функції під час
раннього післяопераційного
періоду, що у свою чергу сприяє
надмірному спайкоутворенню.

Десерозування стінки киш-
ки спричинює ексудацію аль-
бумінів, глобулінів, фібриноге-
ну з подальшим формуванням
фібринових нашарувань, а зго-
дом призводить до їх органі-
зації [4]. Цей процес завершу-
вався в наших дослідженнях
формуванням конгломерату
кишкових петель, спаяних між
собою та з черевною стінкою.
В таких умовах цілком можли-
ве виникнення ішемії тканин
органів черевної порожнини,
порушення перебігу метаболіч-
них процесів у ділянках ки-
шечнику, залучених до спайко-
вого процесу. Насамкінець це
призводить до морфофунк-
ціональних порушень тканин
стінки кишечнику, зокрема
його нервового апарату. Роз-
лади трофічної іннервації тка-
нин органів черевної порожни-
ни може створювати сприят-
ливі умови для утворення спо-
лучнотканинних зрощень.

Зменшення дегенеративних
змін нервових волокон у щурів,
які в післяопераційному періоді
отримували «Берлітіон», на
нашу думку, може бути пов’я-
зане з антирадикальними вла-
стивостями α-ліпоєвої кисло-
ти, яка входить до складу його
препарату, здатністю стабілі-
зувати функціонування глута-

тіонзалежної антиоксидантної
системи, підвищувати стій-
кість клітин до гіпоксії, покра-
щувати периферичний крово-
обіг [8]. Разом ці фактори, ма-
буть, і забезпечували менш
значне ушкодження нервового
апарату в стінці кишечнику на
ділянках, залучених до спай-
кового процесу.

Висновки

1. Перебіг експерименталь-
ного спайкового процесу су-
проводжується дегенератив-
ними змінами нервових воло-
кон стінки кишечнику на ділян-
ках, залучених до спайкового
процесу.

2. Застосування «Берлітіо-
ну» після оперативного втру-
чання сприяє зменшенню ін-
тенсивності дегенеративних
змін нервових волокон стінки
кишечнику.

Перспективи подальших
досліджень: отримані резуль-
тати свідчать про необхідність
подальших досліджень ме-
ханізмів ушкодження нервово-
го апарату стінки кишечнику
при спайковій хворобі. По-
трібно також з’ясувати роль
дегенеративних змін нервових
волокон у порушенні регуляції
метаболічних процесів у ди-
наміці спайкового процесу.
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Вступ

Згідно з сучасними стандартами, порушен-
ня сну є однією з найбільш значних проблем, що
мають не лише медичне значення, але й над-
то несприятливі соціально-економічні наслідки.
Основним способом усунення безсоння є за-
стосування лікарських засобів, яким притаманні
достатньо виражені седативний та анксіолітич-
ний ефекти.

Снодійні засоби — похідні 1,4-бенздіазепіну
— належать до препаратів цього типу дії, що
найчастіше використовуються. Порівняно з бар-
бітуратами вони більш безпечні, мають знач-
но меншу побічну дію, застосовуються малими
дозами, а також, як і барбітурати, викликають
сон протягом 6–8 год.

Циназепам (7-бром-5-(о-хлорфеніл)-1,2-ди-
гідро-3-гемісукцинат-3Н-1,4-бенздіазепін-2-он)
— останній засіб із потужним снодійним ефек-
том, що був синтезований та вивчений у відділі
медичної хімії (завідувач — акад. НАН України
С. А. Андронаті) фізико-хімічного інституту
ім. О. В. Богатського НАН України [1]. Препа-
рат знаходиться на стадії доклінічного вивчен-
ня, тому деякі важливі фармакологічні власти-
вості (метаболізм і фармакокінетика) його не
з’ясовані. Особлива увага приділяється дослі-
дженню метаболізму циназепаму та процесів
його екскреції з організму експериментальних
тварин.

Метою даної роботи було вивчення складу
метаболітів циназепаму та його елімінації з
організму мишей при одноразовому внутрішньо-
венному введенні.

Матеріали та методи дослідження

Досліди проводилися на мишах-самцях ма-
сою 25–27 г, яким внутрішньовенно вводили
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розчин 214С-циназепаму (доза 20 мг/кг, 0,27 Кі/
моль) в ізотонічному 0,9%-му розчині NaCl з
додаванням 1,2-пропіленгліколю (10%-му роз-
чині) як солюбілізатора. Тварин поміщали у
метаболічні камери, збирали кал і сечу (каме-
ри промивали 10 см3 дистильованої води)
кожні 24 год протягом 96 год з моменту введен-
ня препарату. Циназепам і ліофільні метабо-
літи екстрагували хлороформом (3 рази по
5 см3) з сечі, до якої добавляли 2 см3 розчину
(0,5 М) бурштинової кислоти. Екстракт випарю-
вали та наносили у вигляді тонкої смужки на
хроматографічні пластини Silufol UV 245 і хро-
матографували у системі гексан — хлороформ
(2:1, 5 разів) у присутності нерадіоактивних ре-
човин циназепаму та його потенціального
метаболіту — норциназепаму. Після розділен-
ня пластини з нанесеними препаратами прояв-
ляли в УФ-світлі, розрізали, а потім поміщали
у флакони для рідинної сцинтиляційної фото-
метрії, заливали толуольно-спиртовим сцин-
тилятором (10 см3) і визначали вміст радіоак-
тивного матеріалу на рідинному сцинтиляційно-
му фотометрі TRI-CARB 2700 (Canberra Pac-
kard). Вміст глюкуронових кон’югатів вивчали
у водному середовищі, що залишилось після
екстракції ліпофільних метаболітів і циназепа-
му, екстрагуючи хлороформом ліпофільні про-
дукти, що утворилися після гідролізу β-глюкуро-
нідазою (1 см3 у 0,5 М ацетатному буфері, 1,5–
2 Од/см3). Хлороформний екстракт упарювали
в сцинтиляційних флаконах, заливали толу-
ольно-спиртовим сцинтилятором (10 см3), ви-
значали вміст радіоактивних продуктів на рі-
динному сцинтиляційному фотометрі. Вміст не-
гідролізованих метаболітів досліджували у вод-
ному середовищі, що залишилося після екст-
ракції глюкуронових кон’югатів, упарюючи його
у флаконах для рідинної сцинтиляційної фото-




