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ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙ ДЕРЖАВНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ І. Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО 

КОРЕЛЯцІйНИй АНАЛІЗ ПОКАЗНИКІв ГАЗОвОГО ТА КИСЛОТНО-
ОСНОвНОГО СКЛАДУ АРТЕРІАЛЬНОї КРОвІ в ПАТОГЕНЕЗІ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГЕПАТОПУЛЬМОНАЛЬНОГО СИНДРОМУ

У статті наведено результати кореляційного аналізу показників газового та кислотно-основного 
складу артеріальної крові в патогенезі експериментального гепатопульмонального синдрому. Вста-
новлено сильний зворотний кореляційний зв’язок між напруженням кисню й AaDO2, прямий кореляційний 
зв’язок середньої сили між осмолярністю плазми та AaDO2 у тварин обох експериментальних груп, прямий 
кореляційний зв’язок середньої сили між вмістом молочної кислоти та AaDO2 у тварин з тетрахлорме-
таніндукованим цирозом і сильну кореляційну взаємодію між вказаними показниками в щурів на 31-шу добу 
після пересікання загальної жовчної протоки.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гепатопульмональний синдром, гази крові, кореляційний аналіз.

ВСТУП. Поширеність гастроентерологічної 
патології постійно збільшується в усьому світі, у 
тому числі в Україні. На сьогодні цей показник у 
нашій країні перевищує 18 тис. на 100 000 на-
селення, причому за останні 10 років він зріс на 
47 % [1, 3]. 

Хворі з ураженням печінки щорічно форму-
ють усе більший контингент пацієнтів. Однією з 
основних причин виникнення гепатаргії та 
гепатодепресії є цирози печінки. У США 
смертність від них за один рік складає близько 
27 000 осіб, що становить 1,2 % усіх смертей. 
Подібний стан проблеми і в Європі, де смертність 
коливається в межах 1,0–2,0 % [2].

Хронічні захворювання печінки викликають 
труднощі не лише в діагностичному відношенні, 
але і в лікуванні, що зумовлено провідною роллю 
печінки в метаболізмі всього організму, її ура-
ження впливає на функції інших органів, у тому 
числі й легень [12]. Артеріальну гіпоксемію при 
гепатопульмональному синдромі (ГПС) розгля-
дають як специфічну легеневу дисфункцію при 
цирозі печінки, що впливає на збільшення ризи-
ку розвитку ускладнень і смертності після про-
ведення ортотопічної трансплантації печінки [6].

З метою узагальнення отриманих результа-
тів, які свідчать про розвиток артеріальної гі-
поксемії, порушення кислотно-лужної рівноваги 
та електролітного профілю при експерименталь-
ному ГПС, було проведено кореляційний аналіз 

показників газового, кислотно-лужного та елек-
тролітного профілю крові.

МЕТОДИ ДОСЛІДжЕННЯ. Досліди прово-
дили на 56 безпородних щурах-самцях масою 
180–220 г. У процесі моделювання патології 8 
тварин загинуло. Першу експериментальну мо-
дель ГПС було створено шляхом накладання 
подвійної лігатури на загальну жовчовивідну 
протоку і подальшого її пересічення скальпелем 
[10]. У тварин 1-ї контрольної групи загальну 
жовчовивідну протоку відділяли від тканин, але 
не пересікали. Післяопераційну рану пошарово, 
наглухо зашивали. На 31-шу добу після операції 
тварин виводили з експерименту під тіопента-
ловим наркозом.

Другу експериментальну модель ГПС було 
створено шляхом 8-тижневого внутрішньо-
шлункового введення олійного розчину CCl4 
(400 г на 1 л) в дозі 0,5 мл на 100 г маси тіла 
тварини в перший день експерименту, 0,3 мл на 
100 г на третій день експерименту і далі кожно-
го третього дня до закінчення експерименту 
0,3 мл на 100 г. Додатково в раціон щурів було 
введено суміш кукурудзяної муки, смальцю і 
холестеролу та розчин алкоголю. Тварини 2-ї 
контрольної групи перебували на стандартному 
раціоні віварію та отримували внутрішньо шлун-
ково оливкову олію в еквівалентній кількості [14]. 

Утримували щурів та проводили експери-
менти на них відповідно до положень Європей-© І. Я. Криницька, 2016.
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ської конвенції про захист хребетних тварин, що 
використовуються для дослідних та інших нау-
кових цілей [9]. 

Дослідження проводили на базі лабораторії 
КЗ ТОР “Тернопільська університетська лікарня”. 
За умов тіопентал-натрієвого знеболювання у 
тварин з лівого шлуночка серця забирали ар-
теріальну кров гепаринізованим шприцом [7]. 
Протягом перших 20 хв досліджували газовий 
склад крові на аналізаторі кислотно-лужної рів-
новаги й електролітів крові “ЭЦ-60 Э” (“Сквер-
ті-Мед”, Росія). Даний аналізатор автоматично 
вимірював рН, напруження вуглекислого газу 
(рСО2) і кисню (рО2) в артеріальній крові. На 
основі показників рН, рСО2 і рО2, а також 
виміряного атмосферного тиску (Ратм) та вве-
дених показників гемоглобіну (Нb) піддослідної 
тварини і вмісту кисню в повітрі (FiO2) з ураху-
ванням температури піддослідної тварини авто-
матично було перераховано такі показники: 
насичення гемоглобіну киснем (SAT) та об’ємний 
вміст кисню в крові (O2СТ), актуальний бікарбо-
нат (HCO3

-), стандартний бікарбонат (SBC – 
“Standart Bicarbonate”), загальну концентрацію 
вуглекислого газу (TCO2 – “Total CO2”), надлишок 
основ (Beb –“Base Excess”), суму всіх буферних 
основ (BB – “Buffer Base”). 

Вміст молочної кислоти визначали в плазмі 
артеріальної крові на напівавтоматичному ана-
лізаторі “HUMALYZER 2000” (“Human”, Німеч-
чина).

 Альвеолярно-артеріальний градієнт кисню 
(AaDO2) розраховували за формулою: AaDO2 = 
150 – (PaCO2/0,8) – PaO2. Осмолярність плазми – 
за формулою: 2[Na+] + 2[K+] + [глюкоза] + [сечо-
вина]. Ефективну осмолярність плазми – за 
формулою: [[Na+] + [глюкоза]]:18 [13].

Статистичну обробку цифрових даних 
здійснювали за допомогою програмного забез-
печення Excel (Microsoft, США) та STATISTICA 
6.0 (Statsoft, США) з використанням параметрич-

них і непараметричних методів оцінки одержаних 
даних. Для всіх показників розраховували зна-
чення середньої арифметичної вибірки (M), її 
дисперсії і помилки середньої (m). Достовірність 
різниці значень між незалежними кількісними 
величинами визначали при нормальному роз-
поділі за критерієм Стьюдента, в інших випад-
ках – за допомогою критерію Манна–Уїтні.

 Аналіз кореляційних зв’язків отриманих 
результатів проводили з використанням стати-
стики Спірмена. Вираховували коефіцієнт ліній-
ної кореляції (r) та його достовірність (р), що 
від повідним чином позначали в таблицях (коре-
ляційних матрицях). Показник r=0 свідчив про 
відсутність зв’язку, в діапазоні 0–0,3 – про слаб-
ку кореляцію, проміжок показника 0,3–0,7 харак-
теризував зв’язок середньої сили, а інтервал 
0,7–1,0 вказував на значну кореляційну взає мо-
дію. Коефіцієнт кореляції оцінювали як вірогідний 
при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ й ОбГОВОРЕННЯ. Однією з 
ключових ланок патогенезу гіпоксії є зміни в 
системі газового складу крові та, як наслідок, 
порушення кислотно-основного складу, що є 
результатом порушення легеневої вентиляції та 
дифузії газів, а також гемодинаміки [5]. 

За результатами попередніх досліджень, у 
щурів з модельованим гепатопульмональним 
синдромом було встановлено виражений дис-
баланс газового складу артеріальної крові та 
наявність ознак гіпоксемії: зменшення парціаль-
ного тиску кисню, зниження парціального тиску 
вуглекислого газу, збільшення альвеолярно-ар-
теріального градієнта кисню, зменшення індексу 
оксигенації, насичення гемоглобіну киснем та 
об’ємного вмісту кисню в крові [4]. 

Проведений кореляційний аналіз між показ-
никами газового складу артеріальної крові та 
альвеолярно-артеріальним градієнтом кисню 
(табл. 1) виявив сильний зворотний кореляційний 

Таблиця 1 – Кореляційні зв’язки між показниками газового складу артеріальної крові  
та альвеолярно-артеріальним градієнтом кисню при експериментальному  

гепатопульмональному синдромі

Кореляційні зв’язки Експериментальна 
група

Коефіцієнт
кореляції, rxy

Вірогідність
кореляційного зв’язку, р

рО2, мм рт. ст. AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,79 <0,01
2-га -0,82 <0,01

рСО2, мм рт. ст. AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,17 >0,05
2-га -0,38 >0,05

рО2/FiO2 AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,79 <0,01
2-га -0,83 <0,01

SAT, % AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,76 <0,01
2-га -0,62 <0,05

O2СТ, об. % AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,70 <0,05
2-га -0,61 <0,05
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зв’язок між напруженням кисню і відношенням 
напруження кисню до вмісту кисню в повітрі та 
AaDO2 у тварин обох експериментальних груп. 

щодо взаємозв’язку насичення гемоглобіну 
киснем та альвеолярно-артеріального градієнта 
кисню в щурів на 31-шу добу після пересікання 
загальної жовчної протоки виявлено сильний 
зворотний кореляційний зв’язок, а у тварин із 
тетрахлорметанінду ко ваним цирозом – зворот-
ний кореляційний зв’язок середньої сили. Об’єм-
ний вміст кисню в крові також негативно коре-
лював з AaDO2 у щурів обох експериментальних 
груп, при цьому спостерігали зв’язок середньої 
сили. 

Проведений кореляційний аналіз між показ-
никами кислотно-лужної рівноваги артеріальної 
крові й альвеолярно-артеріальним градієнтом 
кисню (табл. 2) виявив вірогідний зворотний 
кореляційний зв’язок середньої сили між над-
лишком основ та AaDO2 у щурів на 31-шу добу 
після пересікання загальної жовчної протоки і 
сильну зворотну кореляційну взаємодію у тварин 
із тетрахлорметаніндукованим цирозом. Крім 
того, в щурів 1-ї експериментальної групи вста-
новлено вірогідний зворотний кореляційний 
зв’язок середньої сили між загальною концен-
трацією вуглекислого газу та альвеолярно-арте-
ріальним градієнтом кисню.

Кореляційний аналіз (табл. 3) показав наяв-
ність вірогідного прямого кореляційного зв’язку 
середньої сили між осмолярністю плазми та 
AaDO2 у тварин обох експериментальних груп, 
вірогідного прямого кореляційного зв’язку серед-
ньої сили між ефективною осмолярністю плазми 
й AaDO2 в щурів на 31-шу добу після пересікан-
ня загальної жовчної протоки, вірогідного пря-
мого кореляційного зв’язку середньої сили між 
вмістом молочної кислоти та AaDO2 у тварин із 
тетрахлорметаніндукованим цирозом і сильну 
кореляційну взаємодію між вказаними показни-
ками в щурів на 31-шу добу після пересікання 
загальної жовчної протоки.

При зіставленні коефіцієнтів кореляції між 
напруженням кисню та вмістом молочної кисло-
ти у крові тварин зі змодельованим ГПС вияв-
лено сильну кореляційну взаємодію у щурів на 
31-шу добу після пересікання загальної жовчної 
протоки та кореляційний зв’язок середньої сили 
у тварин із тетрахлорметаніндукованим цирозом 
(табл. 4). При зіставленні осмолярності плазми 
з вмістом молочної кислоти встановлено силь-
ний прямий кореляційний зв’язок у тварин обох 
експериментальних груп. 

Кореляційний аналіз між ефективною осмо-
лярністю плазми та вмістом молочної кислоти 
показав наявність сильної взаємодії в щурів на 

Таблиця 2 – Кореляційні зв’язки між показниками кислотно-лужної рівноваги  
артеріальної крові та альвеолярно-артеріальним градієнтом кисню  

при експериментальному гепатопульмональному синдромі

Кореляційні зв’язки
Експериментальна 

група
Коефіцієнт

кореляції, rxy

Вірогідність
кореляційного зв’язку, р

pH AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,14 >0,05
2-га 0,37 >0,05

HCO3
-, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,49 >0,05

2-га 0,19 >0,05
SBC, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша 0,18 >0,05

2-га 0,39 >0,05
TCO2, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,70 <0,05

2-га -0,01 >0,05
Beb, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,63 <0,05

2-га -0,75 <0,01
BB, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша -0,20 >0,05

2-га -0,12 >0,05

Таблиця 3 – Кореляційні зв’язки між осмолярністю, ефективною осмолярністю  
та вмістом молочної кислоти в артеріальній крові й альвеолярно-артеріальним градієнтом  

кисню при експериментальному гепатопульмональному синдромі

Кореляційні зв’язки
Експериментальна 

група
Коефіцієнт

кореляції, rxy

Вірогідність
кореляційного зв’язку, р

Осмолярність, ммоль/л AaDO2, мм рт. ст. 1-ша 0,68 <0,05
2-га 0,56 <0,05

Ефективна осмолярність, 
ммоль/л

AaDO2, мм рт. ст. 1-ша 0,63 <0,05
2-га 0,47 >0,05

Молочна кислота, 
ммоль/л

AaDO2, мм рт. ст. 1-ша 0,85 <0,01
2-га 0,68 <0,05
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31-шу добу після пересікання загальної жовчної 
протоки та прямий зв’язок середньої сили у 
тварин із тетрахлорметаніндукованим цирозом. 

Гіпервентиляція легень, про яку свідчить гі-
покапнія, може бути результатом гіпоксемії 
вторинно до гепатопульмонального синдрому і 
портопульмональної гіпертензії, а також до ре-
стриктивної легеневої дисфункції через наяв-
ність плеврального випоту або масивного асци-
ту [8]. Є дані, що гіпокапнія у пацієнтів із цирозом 
корелює з підвищеним рівнем прогестерону та 
естрадіолу, руйнування яких сповільнене в ура-
женій печінці [11].

 Цікаво, що гіпервентиляція з респіраторним 
алкалозом може сприяти гіперлактатацидемії 
шляхом активізації гліколізу, оскільки алкалемія 

стимулює рН-залежний фермент фосфофрук-
токіназу і зменшує печінковий кровотік, що спри-
чиняє подальші розлади метаболічної функції 
печінки [8].

ВИСНОВКИ. Проведений кореляційний аналіз 
виявив сильний зворотний кореляційний зв’язок 
між напруженням кисню та AaDO2, прямий коре-
ляційний зв’язок середньої сили між осмолярніс-
тю плазми й AaDO2 у тварин обох експеримен-
тальних груп, прямий кореляційний зв’язок серед-
ньої сили між вмістом молочної кислоти та AaDO2 
у тварин із тетрахлорметаніндукованим цирозом 
і сильну кореляційну взаємодію між вказаними 
показниками в щурів на 31-шу добу після пересі-
кання загальної жовчної протоки.

Таблиця 4 – Кореляційні зв’язки між осмолярністю, ефективною осмолярністю, рo2, рo2/fio2  
та вмістом молочної кислоти в артеріальній крові й альвеолярно-артеріальним градієнтом  

кисню при експериментальному гепатопульмональному синдромі

Кореляційні зв’язки
Експериментальна 

група
Коефіцієнт

кореляції, rxy

Вірогідність
кореляційного зв’язку, р

рО2, мм рт. ст. Молочна кислота, 
ммоль/л

1-ша -0,76 <0,01
2-га -0,60 <0,05

рO2/FiO2 Молочна кислота, 
ммоль/л

1-ша -0,76 <0,01
2-га -0,59 <0,05

Осмолярність, 
ммоль/л

Молочна кислота, 
ммоль/л

1-ша 0,76 <0,01
2-га 0,71 <0,05

Ефективна осмоляр-
ність, ммоль/л

Молочна кислота, 
ммоль/л

1-ша 0,74 <0,01
2-га 0,65 <0,05
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И. Я. Криницкая
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО 

КОРРЕЛЯцИОННЫй АНАЛИЗ ПОКАЗАТЕЛЕй ГАЗОвОГО И КИСЛОТНО-
ОСНОвНОГО СОСТАвА АРТЕРИАЛЬНОй КРОвИ в ПАТОГЕНЕЗЕ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГЕПАТОПУЛЬМОНАЛЬНОГО СИНДРОМА

Резюме
В статье приведены результаты корреляционного анализа показателей газового и кислотно-основ-

ного состава артериальной крови в патогенезе экспериментального гепатопульмонального синдрома. 
Установлены сильная обратная корреляционная связь между напряжением кислорода и AaDO2, прямая 
корреляционная связь средней силы между осмолярностью плазмы и AaDO2 у животных обеих экспери-
ментальных групп, прямая корреляционная связь средней силы между содержанием молочной кислоты и 
AaDO2 у животных с тетрахлорметаниндуцированным циррозом и сильное корреляционное взаимодей-
ствие между указанными показателями у крыс на 31-е сутки после пересечения общего желчного про-
тока.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гепатопульмональный синдром, газы крови, корреляционный анализ.

i. Ya. Krynytska
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY

CORRELATION ANALYSIS Of GAS AND ACID-bASE INDICES Of ARTERIAL bLOOD 
IN THE PATHOGENESIS Of EXPERIMENTAL HEPATOPuLMONARY SYNDROME

Summary
The correlation analysis of indices of gas and acid-base composition of arterial blood in the pathogenesis of 

experimental hepatopulmonary syndrome was studied in the article. It was established a strong negative correlation 
between partial pressure of oxygen and AaDO2, positive moderate correlation between the plasma osmolarity and 
AaDO2 in animals of both experimental groups, the positive moderate correlation between the concentration of lactic 
acid and AaDO2 in animals with carbon tetrachloride-induced cirrhosis and strong correlation interaction between 
these parameters in rats on the 31st day after common bile duct ligation.

KEY WORDS: hepatopulmonary syndrome, blood gases, correlation analysis.
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