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У період пізніх проявів травматичної хвороби че­
рез 14-28 д іб  посттравматичного періоду сповіль­
нюється виділення бромсульфалеїну із жовчю. Через 
21 добу настає фаза підвищення тривалості виділення 
вказаного барвника. Застосування тіотриазоліну 
значно покращує поглинально-видільну функцію пе­
чінки у  періоді пізніх проявів травматичної хвороби, 
що статистично достовірно за терміном початку ви­
ділення бромсульфалеїну через 28 д іб  посттравма­
тичного періоду, а за терміном закінчення виділення 
цього барвника -  у  всі строки спостереження.
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Однією із основних медичних і соціальних про­
блем останнього десятиріччя є травматизм. У струк­
турі смертності він посідає третє місце після серце­
во-судинних і онкологічних захворювань, а в осіб пра­
цездатного віку належить до основних причин смерті 
[1, 2].

В основі патогенезу тяжких множинних і поєдна­
них уражень лежить розвиток травматично хворо­
би із поетапним перебігом, істотними порушення­
ми адаптаційно-компенсаторних можливостей 
організму і розвитком поліорганно недостатності 
[3, 4].

Дослідження, які стосуються тяжко травми, в ос­
новному зосереджені на гострому періоді та періоді 
ранніх проявів травматично хвороби, порушення при 
яких визначають подальший перебіг [5-7]. Проте
пізній період часто залишається поза увагою дослід­
ників. Існують поодинокі експериментальні роботи, 
які розкривають особливості функціонального стану 
органів і систем у пізній період травматично хворо­
би. Зокрема показано, що на тлі політравми в пізній 
період істотно поруш ений функціональний стан пе­
чінки із періодом вторинного загострення через 
21 добу [8]. Недостатньо вивчена поглинально-ви- 
дільна функція печінки, немає даних щодо фарма­
кологічно протекці у період пізніх проявів травма­
тично хвороби.

Враховуючи сказане, доцільним видається дослі­
дження гепатопротекторів, в основі ді яких лежить 
не тільки протекторний вплив на печінку, але й 
здатність долати ряд патологічних зрушень, спільних 
за механізмом як при травматичній хворобі, так і ге­
патитах різного походження. У працях В.М. Єльсько- 
го та співавторів [9] показана ефективність тіотриа­
золіну в період ранніх проявів політравми. За дани­
ми окремих авторів, під впливом тіотриазоліну 
відмічається зниження інтенсивності ліпідно перок- 
сидаці в печінці в період пізніх проявів травматично 
хвороби [10]. Крім цього, зазначається, що тіотриа­
золіну притаманні практично всі властивості «ідеаль­
ного» гепатопротектора [11, 12]. Характерною рисою 
препарату є його анаболічна дія, яка має вагоме зна­
чення у посиленні регенераторно здатності печінки 
у віддаленому періоді тяжко травми, що робить да­
ний препарат перспективним в умовах травми і ви­
магає спеціального дослідження.

Мета роботи -  з ’ясувати поруш ення показників 
поглинально-видільно функці печінки в пізній пері­
од травматично хвороби та ефективність х корекці 
тіотриазоліном.

М атеріали і методи
В експериментах використано 42 нелінійні білі 

щурі-самці масою 180-200 г. Усіх тварин розподілили 
на 3 групи: контрольну та дві дослідних (по 6 тварин у 
кожній). Контрольну групу склали інтактні тварини. У 
першій дослідній групі моделювали політравму й про­
водили імітаційну корекцію шляхом внутрішньочерев­
ного введення 0,9 % розчину натрію хлориду в еквіва­
лентній до основного препарату дозі; у другій дослідній 
групі здійснювали аналогічне механічне пошкодження 
і проводили корекцію тіотриазоліном фірми «Артері- 
ум» (Укра на) шляхом щоденного внутрішньовенного 
введення 2,5 % розчину у дозі 9,07 мгх кг-1, яка відпо­
відала середньодобовій дозі 100 мг для доросло лю­
дини [13]. Курс введення відповідно до рекомендацій 
[14] складав 7 днів: з 7- до 14- доби посттравматич­
ного періоду.
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Політравму моделювали в умовах тіопентало-на- 
трієвого наркозу (40 мгх кг-1) шляхом нанесення дозо­
ваного удару по кожному стегну із отриманням закри­
того перелому стегново кістки [14]. Дослідження по- 
глинально-видільно функці печінки виконували через 
14, 21 і 28 діб після нанесення політравми, що відпові­
дало періоду пізніх проявів травматично хвороби [15].

Поглинально-видільну функцію вивчали відповідно 
до Методичних рекомендацій з доклінічного досліджен­
ня лікарських препаратів [16]. Тварин наркотизували 
(тіопентал натрію 60 мгх кг-1), катетеризували загальну 
жовчну протоку й у стегнову вену вводили 0,6 % роз­
чин бромсульфале ну з розрахунку 5 мгх кг-1. Фіксува­
ли час появи першо і останньо забарвлено крапель 
жовчі.

Усі експерименти виконано із дотриманням загаль­
них правил і положень Європейсько Конвенці із захис­
ту хребетних тварин, які використовуються для дослід­
ницьких та інших наукових цілей (Страсбург, 1986), За­

гальних етичних принципів експериментів на тваринах 
(Ки в, 2001), Закону Укра ни «Про захист тварин від 
жорстоко поведінки» (2006).

Одержаний цифровий матеріал обробляли статис­
тично з використанням непараметричного критерію 
Манна-У тні.

Результати дослідж ень та їх обговорення
У травмованих тварин без корекці тіотриазолі- 

ном через 14 діб посттравматичного періоду поча­
ток виділення бромсульфале ну з жовчю був підви­
щеним, однак статистично достовірно не відрізняв­
ся від контрольно групи (р>0,05) (табл. 1, мал. 1). 
Через 21 добу він істотно збільшився, порівняно з 
контрольною групою (на 18,3 %, р<0,05), а через 28 
діб знизився, проте на 10,3 % перевищував рівень 
контролю (р<0,05). Аналіз динаміки цього показника 
не виявив істотних відмінностей у всі досліджувані 
терміни посттравматичного періоду (р>0,05).

Таблиця 1
Вплив тіотриазоліну на тривалість виділення бромсульфале ну в динаміці періоду пізніх проявів

політравми (М ±т)

Показник Умови досліду Контроль Політравма
14 доба 21 доба 28 доба

Початок виділення, 
хв

Не ліковані
6,12+0,18 6,82+0,32 7,24+0,22* 6,75+0,17*

Тіотриазолін 6,15+0,23 6,64+0,18 6,18+0,16
р >0,05 >0,05 <0,05

Закінчення виділення, 
хв

Не ліковані
36,12+0,88 46,22+1,88* 58,12+1,48* 52,08+1,32*

Тіотриазолін 39,02+1,64 47,96+1,46* 42,65+1,48*
р <0,05 <0,05 <0,05

Примітки:
1. * -  відмінності стосовно контрольно групи статистично достовірні (р<0,05);
2. р -  достовірність відмінностей між показниками корегованих тіотриазоліном тварин і тварин без корекці .

У свою чергу, термін закінчення виділення бром­
сульфале ну із жовчю у травмованих тварин без ко­
рекці тіотриазоліном у період пізніх проявів травма­
тично хвороби виявився статистично достовірно 
більшим, порівняно з контрольною групою: через 14 
діб -  на 28,0 % (р<0,05), через 21 добу -  на 60,9 % 
(р<0,05), через 28 діб -  на 44,2 % (р<0,05) (табл. 1, 
мал. 2). Аналіз динаміки цього показника виявив, що 
через 21 добу він значно збільшувався і був статис­
тично достовірно більшим, ніж через 14 діб (на 25,7 %, 
р<0,05). В подальшому через 28 діб посттравматич­
ного періоду він знижувався й виявився істотно мен­
шим, ніж у попередній термін обстеження (на 10,4 %, 
р<0,05) та на 15,6 % був більшим, ніж через 14 діб, 
що виявилося статистично достовірним (р<0,05).

Таким чином, у період пізніх проявів травматич­
но хвороби через 21 і 28 діб істотно більшим стає 
час початку виділення бромсульфале ну із жовчю та 
у всі періоди спостереження -  час завершення вид­
ілення бромсульфале ну. За цими показниками 
відмічається фаза збільшення, яка настає на 21-у 
добу посттравматичного періоду. Отже, у пізній пер­
іод травматично хвороби продовжує залишатися по­
рушеним функціональний стан печінки, зокрема його 
поглинально-видільна функція, яка лежить в основі 
детоксикаці організму, оскільки гепатоцит повинен 
захопити бромсульфале н із кровоносного капіляра, 
трансформувати його в ендоплазматичному ретику- 
лумі шляхом утворення парно сполуки із глутатіо- 
ном та виділити через біліарний полюс у первинний
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жовчний капіляр. У зв’язку з цим, тест із бромсуль- 
фале ном належить до одного із найбільш чутливих 
маркерів печінково дисфункці [16]. В його основі, 
очевидно, лежить ліпідна пероксидація клітинних і 
субклітинних мембран із порушенням х функці, про 
що йдеться у роботах окремих авторів, які досліджу­
вали перебіг метаболічних процесів у гепатоцитах у 
період пізніх проявів травматично хвороби [8, 10, 14]. 
Цими ж авторами виявлено появу періоду загострення 
через 21 добу посттравматичного періоду, що відпо- 

%

відає погіршенню показників бромсульфале ново 
проби, отриманих нашими дослідженнями.

Застосування тіотриазоліну (табл. 1, мал. 1) у пе­
ріоді пізніх проявів травматично хвороби викликало 
нормалізацію терміну початку виділення бромсуль­
фале ну із жовчю. Тільки через 21 добу відмічалася 
тенденція до більшо величини цього показника, по­
рівняно із контрольною групою, яка виявилася ста­
тистично не достовірною (на 8,5 %, р>0,05).

Мал. 1. Ступінь відхилення терміну початку виділення бромсульфале ну із жовчю (у відсотках стосовно контролю) 
у період пізніх проявів політравми. Тут і на рис. 2: 14, 21 -  відмінність стосовно 14-о і 21-о доби спостереження 
статистично достовірна (р<0,05).

%

Мал. 2. Ступінь відхилення терміну закінчення виділення бромсульфале ну із жовчю (у відсотках стосовно контро­
лю) у період пізніх проявів політравми.
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Порівняння дослідних груп за величиною терміну 
початку виділення бромсульфале ну із жовчю пока­
зало, що через 14 і 21 доби досліджуваний показник 
практично не відрізнявся (р>0,05). Через 28 діб у 
дослідній групі тварин із корекцією тіотриазоліном 
цей показник виявився статистично достовірно мен­
шим (на 8,4 %, р<0,05).

Час закінчення виділення бромсульфале ну із жов­
чю через 14 діб спостереження у тварин із корек­
цією тіотриазоліном практично не відрізнявся від по­
казника контрольно групи (р>0,05).

Через 21 добу він зріс стосовно контрольно гру­
пи на 32,8 %, що виявилося статистично достовір­
ним (р<0,05), на 28 добу -  знижувався, проте зали­
шався на 18,1 % більшим, ніж у контролі (р<0,05). 
Аналіз динаміки досліджуваного показника показав, 
що через 21 добу його величина виявилася статис­
тично достовірно більшою, ніж на 14 і 28 діб (відпо­
відно на 22,9 і 12,4 %, р<0,05).

При порівнянні отриманих результатів із дослід­
ною групою без корекці з ’ясувалося, що у всі термі­
ни спостереження застосування тіотриазоліну зумов­
лювало статистично достовірно меншу тривалість 
виділення бромсульфале ну із жовчю: через 14 діб -  
на 15,6 % (р<0,05), через 21 добу -  на 17,4 % 
(р<0,05), через 28 діб -  на 18,1 % (р<0,05).

Таким чином, застосування тіотриазоліну значно 
покращує поглинально-видільну функцію печінки у 
періоді пізніх проявів травматично хвороби за по­
чатком виділення бромсульфале ну через 28 діб по­
сттравматичного періоду, а за закінченням виділен­
ня цього барвника -  у всі терміни спостереження. 
Отриманий результат, очевидно, пов’язаний із анти­
оксидантною і мембранопротекторною дією препа­
рату, а також його анаболічними властивостями, що 
стимулює відновні процеси у гепатоцитах [11, 13].

Отримані нами результати є теоретичним підґрун­
тям для ширшого застосування тіотриазоліну в клініці 
в умовах тяжко травми у пізній період травматично 
хвороби.

Висновки
1. У період пізніх проявів травматично хвороби 

через 21 і 28 діб експерименту істотно більшим стає 
час початку виділення бромсульфале ну із жовчю та 
у всі періоди спостереження -  час завершення виді­
лення бромсульфале ну. За тривалістю виділення 
бромсульфале ну відмічається фаза збільшення, яка 
настає через 21 добу посттравматичного періоду.

2. Застосування тіотриазоліну значно покращує 
поглинально-видільну функцію печінки у періоді пізніх 
проявів травматично хвороби, що статистично до­
стовірно за часом початку виділення бромсульфале ну

через 28 діб посттравматичного періоду, а за закін­
ченням виділення цього барвника -  у всі терміни спо­
стереження.

Перспективи подальших досліджень. У пер­
спективі передбачається комплексне дослідження 
ефективності тіотриазоліну в період пізніх проявів 
травматично хвороби при травмах різного похо­
дження і бактерійних ускладненнях.
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TH E FA ILU R E  OF ABSO RPTIVE- 
EXCRETORY FUNC TIO N OF TH E L IV E R  
AT LATE PER IO D  OF TR AU M ATIC  
DISEASE

Yu. M. Orel

SUMMARY. During the period of late manifestations, 
in 14-28 days of post trauma period, the excretion 
of bromsulphalein with bile decelerates. On the 21­
st day o* the experiment there occurs an acceleration 
o f brom sulpha le in excretion w ith  bile . Taking  
Thiotriazolinum obviously improves liver absorption 
and excretion in the period of late manifestations, 
w hich is s ta tis tic a lly  re liab le  by  the s ta rt o* 
bromsulphalein excretion on the 28-th day o f post 
traumatic period and by the continuance o f the 
substance excretion during all time of observation. 
Key words: traum atic disease, live r function, 
thiotriazolin.
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