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Целью исследования было изучение роли ферментов поджелудочной железы в формировании пан-
креатогенного шока. Проведен ретроспективный анализ клинических данных, результатов лабораторных 
и инструментальных исследований 132 пациентов, страдавших деструктивным панкреатитом с развитием 
панкреатогенного шока. Доказана патогенетическая связь изменений в поджелудочной железе и тяжести де-
структивного процесса. 
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Острый панкреатит (ОП) является поли-
этиологическим заболеванием. Определено 
140 причин ОП [9]. Наиболее часто (45 %) 
развитие данного заболевания связано с па-
тологией внепеченочных желчных путей, 
а затем с алкогольной интоксикацией (35 %). 
В структуре хирургических заболеваний 
удельный вес больных ОП достигает 10 % [1, 
3, 10]. Темп его роста значительно опережа-
ет все другие хирургические патологические 
процессы органов брюшной полости [2, 4, 
6]. Из общего числа лиц, страдающих ОП, 
у 15–20 % он носит деструктивный харак-
тер. Инфицирование очагов тканевого рас-
пада достигает 70 %, при этом почти в 80 % 
наблюдений деструктивного панкреатита 
(ДП) это осложнение является и основной 
причиной смерти. Если при отечной форме 
она колеблется в пределах 1,6–3,1 %, то при 
инфицированной – достигает 80 % [2, 3, 5, 
10]. Такое различие в летальности объясня-
ют стремительным нарастанием факторов 
агрессии первого, второго и третьего по-
рядков в портальной и лимфатической си-
стемах, с последующим поступлением их 
в системную циркуляцию. К этим факторам 
относятся ферменты ПЖ (трипсин, химо-
трипсин, липаза, фосфолипаза А, эластаза, 
карбоксипептидаа, коллагеназа и т.д.), кини-
ны (брадикинин, гистамин, серотонин), ме-
диаторы воспаления (интерлейкин-1, 6, 8, 10, 
11, тумор-некротический фактор, фактор ак-
тивизации тромбоцитов, непанкреатическая 
форма фосфолипазы А, простагландины, 
тромбоксаны, лейкотриены), а также мета-
болиты из просвета желудочно-кишечного 

тракта, забрюшинного пространства, брюш-
ной полости и органов-мишеней, подверг-
шихся атаке ферментами ПЖ и кининами. 
Органами-мишенями в первую очередь яв-
ляются печень, легкие, сердце, мозг и почки. 
В ранние сроки заболевания все перечислен-
ные биохимические соединения вызывают 
развитие панкреатического шока и полиор-
ганные нарушения [6 ,8, 9, 10]. 

Лечение ДП носит комплексный ха-
рактер, при этом наличие вторичного ау-
тоиммунного процесса диктует необходи-
мость использования лимфологических 
иммунокоррегирующих способов восста-
новления внутренней среды организма, из 
которых ведущее значение имеют опера-
ции [5, 7, 8]. В зависимости от характера 
и выраженности дестркного процесса, как 
в самой железе, так и в окружающей её 
жировой клетчатке, выполняют или виде-
олапароскопическое вмешательство, или 
лапаротомию. При местном прогрессиро-
вании патологического процесса прибегают 
к дренированию очагов скопления гноя под 
контролем УЗИ [3, 10]. Лапаротомию в до-
инфекционную фазу развития ОП относят 
к необоснованным лечебным мероприя-
тиям [9]. Если же воспалительный про-
цесс принимает генерализованную форму 
с развитием распространенного гнойного 
перитонита, то осуществляют лапарото-
мию с удалением некротических тканей 
с широким дренированием брюшной по-
лости для проведения лаважа-диализа [3]. 
Медикаментозная терапия предусматривает 
применение препаратов, которые на фоне 
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проведения форсированного диуреза, нор-
мализуют гемодинамику, белковый и водно-
электролитный обмены. Больных переводят 
на парентеральное питание. Для подавле-
ния внешнесекреторной функции ПЖ ныне 
широко используют октреотид, который 
вводят и эндолимфатически [8]. Инактива-
цию панкреатических ферментов, проник-
ших в кровеносное русло, осуществляют 
с помощью ингибиторов протеолитических 
ферментов и 5 % аминокапроновой кис-
лоты. Для подавления микрофлоры в оча-
гах некроза в настоящее время в качестве 
монотерапии используют меропен до 3,0 г 
в сутки. Для активации иммунитета при-
меняются тактивин, тимоген, тимолин и др. 
При иммунодефиците В-системы прибега-
ют к иммуносупрессии. Для чего осущест-
вляют наружное дренирование грудного 
лимфатического протока с эксфузией цен-
тральной лимфы, лимфосорбцией и лимфо-
стимуляцией. У наиболее тяжелых больных 
под контролем иммуномониторинга при-
бегают к внутривенному введению пента-
глобина и эндолимфатическому введению 
30 мг преднизолона и 500 мг 5-фторура-
цила [2, 3, 4, 6, 7]. Однако без подавления 
энзимной «бури» в ПЖ ожидать эффекта 
от любого вида лечения не приходиться 
[3, 4, 6]. К сожалению, лекарственного сред-
ства для достижения поставленной цели все 
еще не существует, а локальная аппаратная 
гипотермия ПЖ, при помощи которой уда-
ется подавить экзокринную функцию ПЖ, 
слишком неудобна для клинического при-
менения [1, 2, 5, 6, 12]. 

Приведенные данные свидетельствуют 
как о сложности лечения больных, страда-
ющих ДП, так и о целесообразности поис-
ка оптимизированных способов лечения 
этого заболевания, так как широко распро-
страненный способ закрытого дренирова-
ния сальниковой сумки лапароскопическим 
способом не может обеспечить стойкий ле-
чебный эффект. 

Цели, задачи исследования – опреде-
лить патогенетические принципы терапии 
ОП с выяснением значения лимфатической 
системы поджелудочной железы (ЛСПЖ) 
в развитии гнойнонекротических осложне-
ний при ДП, а так же роли локальной ги-
потермии (ЛГ) этой железы в комплексном 
методе лечении данного заболевания.

Материал и методы исследования
Для достижения поставленной цели нами была 

разработана методика местного контактного охлаж-
дения поджелудочной железы (ПЖ) под названием 
«Способ гипотермии поджелудочной железы» (па-
тент РФ № 2110219 от 10 мая 1998 г.). Для проведе-
ния ЛГ производят срединную лапаротомию, а затем 
вскрывают сальниковую сумку. ПЖ отграничивают 

тампонами от окружающих тканей. Рассекают брю-
шину, покрывающую поверхность железы, а затем 
осуществляют манипуляцию. Сущностью изобре-
тения является как субоперационное, так и послео-
перационное визуальное 18–20-минутное орошение 
передней и боковых поверхностей ПЖ прерывистой 
струей хлорэтила со свободным его испарением в ат-
мосферу, что сопровождается образованием слоя кри-
сталликов льда по всей поверхности орошаемой тка-
ни. Это позволяет добиться охлаждения поверхности 
железы до 0–4°, то есть до температуры, при которой 
происходит как угнетение, так и деструкция экзо-
кринного аппарата железы при сохранении функции 
островковой ткани [8]. Для орошения используют 
20–30 мл хлорэтила. Орошению легко подвергаются 
все отделы железы – от головки до хвоста, при этом 
не требуется широкого вскрытия сальниковой сумки, 
что значительно уменьшает травматичность опера-
ции. В дальнейшем эта методика ЛГ поджелудочной 
железы была модифицирована. Вместо хлорэтила во 
время операции в сальниковую сумку на 20–25 минут 
стали вводить герметичную емкость, содержащую 
мелкие фрагменты тающего льда весом 1–2 кг. Эта 
емкость, а она представляет собою двойной полиэ-
тиленовый пакет толщиной стенки 0,1–0,2 мм, легко 
распластывается по всей свободной поверхности ПЖ, 
что позволяло произвести равномерное охлаждение 
её ткани. Стерилизацию наружной поверхности ём-
кости проводили путем погружения её на 2 минуты 
в раствор первомура, с последующим промыванием 
стерильным раствором фурацилина (1:5000).

Для определения эффективности и безопасности 
обоих методов ЛГ были поставлены опыты на 8 бес-
породных собаках массой 20 ± 2 кг, при этом у 6 из 
них сутки назад под общим обезболиванием была 
смоделирована каналикулярно-гипертензионная мо-
дель ДП, описанная В.С. Савельевым [10]. При этой 
модели ДП вызывается путем прямого субопераци-
онного введения в проток ПЖ аутожелчи из расчета 
0,5 мл/кг. Через сутки под общим обезболиванием за-
биралась кровь из конечности, а затем производилась 
релапаротомия с ревизией органов брюшной полости. 
У всех животных диагностирован более и менее вы-
раженный ДП с инфильтрацией забрюшинной жиро-
вой клетчатки, и распространенный геморрагический 
ферментативный перитонит. После ревизии осущест-
вляли забор крови из портальной системы и измеряли 
толщину ПЖ в среднем её отделе – она колебалась от 
4 см до 5 см (в норме около 2 см). Затем производили 
гипотермию ПЖ или хлорэтилом (у 3 собак), или та-
ющим льдом (у 3 собак). В конце охлаждения в том 
же самом месте вновь определяли толщину железы – 
она оказалась на 0,5–0,8 см тоньше, чем при предыду-
щем измерении. После завершения охлаждения сразу 
же определяли температуру на поверхности ПЖ, а за-
тем и в её глубине. Для этого по всей длине органа на 
расстоянии 3,0–3,5 см друг от друга в ткань железы 
погружали игольчатый термометр. После измерения 
температуры ПЖ животное усыплялось. После смер-
ти собаки на патоморфологическое исследование за-
бирались не только ПЖ, но и забрюшинная жировая 
клетчатка с лимфатическими узлами. 

У всех 8 животных была изучена активность 
сывороточной альфа-амилазы в периферической 
и портальной крови до ЛГ и после неё, а также трип-
синингибирующая активность в эти же сроки наблю-
дения в портальной крови. Определены и изменения 
эффективной концентрации альбумина (ЭКА) до 
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эксперимента и во время релапаротомии. Данное ис-
следование проводили с помощью набора реактивов 
ЗОНД-АЛЬБУМИН (серия ОП- 0893 НИМВЦ ЗОНД, 
Россия) на аппарате АКЛ-01. Положительное влияния 
ЛГ на организм животного с суточной давностью ДП 
было определено и путем изучения содержания кати-
онных белков нейтрофильных лейкоцитов (НЛ), на-
ходящихся в портальной системе, до деструктивного 
воздействия на ткань железы (при выполнении лапаро-
томии), через сутки от начала производства ДП и через 
45–60 минут после локального охлаждения поражен-
ного органа. Содержание катионных белков НЛ выяв-
ляли цитохимической реакцией с амидо-черным 10Б. 
Результаты реакции оценивали с помощью компью-
терного анализа изображения клеток по интеграль-
ному цитохимическому показателю (ИЦП), который 
представляет собой произведение суммарной площади 
продукта реакции на его оптическую плотность. 

Проведен так же ретроспективный анализ кли-
нических данных, результатов лабораторных и ин-
струментальных исследований 132 пациентов, стра-
давших деструктивным панкреатитом с развитием 
панкреатогенного шока. Мужчин было 72,5 %. Воз-
раст пациентов от 25 до 86 лет (средний возраст 
46,9 ± 2,2 лет). В анамнезе было от 1 до 6 приступов 
ОП. Во время первичной обзорной рентгенографии 
грудной клетки выпот в плевральной полости (лево-
сторонний) выявлен только у 2,6 % больных, а в даль-
нейшем он развился у 30,2 %. У всех этих пациентов 
вначале была осуществлена лапароскопия, во время 
которой обнаружен некроз ПЖ и ферментативный 
фибринозно-гнойный перитонит. Зловонный выпот, 
взятый на исследование, был темно-коричневого 
цвета. Детализировать объем и характер поражения 
забрюшинных тканей, в том числе и лимфатической 
системы, удалось лишь или во время лапаротомии, 
или при вскрытии. 

Полученные данные клинических и экспери-
ментальных исследований были обработаны мето-
дами вариационной статистики (И.А. Ойвин, 1960; 
В.Ю. Урбах,1963, Л.С. Каминский, 1964; Р.Н Бирю-
кова, 1964). Расчет числовых характеристик вари-
ационного ряда осуществлен с помощью IBM PC 
Intel Celeron 1400, and AMD Athlon 1700 + XP по 
программам, предложенным В.П. Дьяконовым (1986) 
и В.М. Бенсманом (2002). . В качестве метода мате-
матической обработки был использован и последова-
тельный критерий отношения вероятностей. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Экспериментальные исследования пока-
зали, что оба способа ЛГ снижают темпера-
туру в центре пораженной ПЖ до +19–22 °С, 
при этом на поверхности органа она рав-
нялась 0...+4°С. При такой температуре 
наступает значительное угнетение актив-
ности экзокринного аппарата ПЖ, но без 
структурного его распада и без влияния на 
функцию островков Лангерганса. Об этом 
свидетельствовали и биохимические иссле-
дования. Так, сразу после субоперационно-
го охлаждения здоровой железы у 2 собак 
показатели a-амилазы в портальной крови 
снижались на 10–16 % и удерживались на 
этом уровне до 1 часа. У этих же животных 

была изучена роль гипотермии в снижении 
явлений острого посттравматического пан-
креатита, который развивается после выпол-
нения операций в гастродуоденальной зоне. 
Было установлено, что после 4–6 часового 
травматического воздействия на ПЖ при 
выполнении резекции желудка у этих 2 со-
бак произошел рост амилазы в портальной 
крови в 3,45 раза по сравнению с исходной 
величиной. После же 20-минутного охлаж-
дения ПЖ наступило падение уровня этого 
фермента в периферической крови на 46 %, а 
в портальной – на 63 %. Гистологическое ис-
следование ткани ПЖ, взятой сразу же после 
ЛГ, выявило в панкреацитах перемещение 
катионного белка из апикального в базаль-
ные отделы клетки, что так же свидетель-
ствовало о подавлении их функции.

У 75 % животных с ДП после ЛГ в пор-
тальной крови произошло снижение актив-
ности амилазы на 15–20 % (от исходной 
величины), при одновременном повыше-
нии трипсинингибирующей активности на 
20–28 %. У 25 % собак активность альфа-
амилазы наоборот повысилась на 14–15 %, 
а трипсинингибирующая активность сни-
зилась на 39–40 % (у этих животных обна-
ружен тотальный некроз железы). У всех 
этих животных трипсинингибирующая 
активность в портальной крови оказалась 
на 14–16 % выше, чем в периферической. 
Следовательно, ЛГ этой железы оказалась 
эффективной только у животных, у кото-
рых еще не развилась тотальная деструкция 
ткани ПЖ. У животных с ДП наблюдалось 
и достоверное снижение эффективной кон-
центрации альбумина – до 13,8 ± 1,81 г/л, 
тогда как у интактных собак она равняется 
19,9 ± 0,96 г/л (Ρ ≤ 0,001). Эти данные сви-
детельствуют о том, что при ДП развивает-
ся максимальная перегруженность центров 
альбумина патологическими метаболитами. 

Определенную информацию о тяжести 
состояния животных дали и произведен-
ные исследования по определению актив-
ности нейтрофильных лейкоцитов (НЛ). 
Если у здоровых животных интегральный 
цитохимический показатель НЛ соста-
вил 0,7 ± 0,08 относительных единиц (отн. 
ед.), то через сутки после моделирования 
ДП он достиг 2,49 ± 0,09 отн. ед. После 
же выполнения ЛГ он опять снизился до 
1,58 ± 0,03 отн. ед. Следовательно, разви-
тие ОП сопровождается повышением со-
держания катионных белков НЛ в 3,4 раза 
(Ρ < 0,01), а после ЛГ происходит их умень-
шение в 1,6 раза (до 1,58 ± 0,03 отн. ед.). 
Это указывает на то, что при деструктивном 
панкреатите ЛГ поджелудочной железы со-
провождается ингибирующим действием на 
содержание цитоплазматических катионных 
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белков нейтрофилов крови, то есть этот ме-
тод лечения позволяет бороться с токсемией.

Таким образом, проведенные экспери-
менты показали, что у животных с суточной 
давностью ДП даже однократное примене-
ние ЛГ сопровождается заметным (почти 
в 2 раза) уменьшением отека ПЖ и окружа-
ющих тканей. Под её воздействием актив-
ность α-амилазы падает в периферической 
крови на 46 %, а в портальной – на 63 %. 
Однако у собак за это время развивается не-
кроз забрюшинных лимфатических узлов, 
лежащих на уровне Th12-L2 позвонков, 
хотя омертвения забрюшинной жировой 
клетчатки ещё не произошло.

С позиций сегментарного строения 
лимфатической системы, под действием 
ферментов ПЖ описываемый деструктив-
ный патологический процесс развивается 
с поражения безмышечных межклапанных 
систем посткапилляров, которые организу-
ют пассивный лимфоотток из органа. Воз-
никший дефицит энергии экстравазальных 
факторов лимфооттока способствует во-
влечению в процесс мышечных межклапан-
ных систем лимфангионов. Сокращаясь, 
они активно продвигают лимфу к венам. 
В лимфоузлах лимфоидные лимфангио-
ны регулируют объем и состав лимфы [8]. 
Патоморфологические исследования по-
гибших животных показали, что при ДП 
в гнойно-деструктивный процесс в первую 
очередь вовлекается ЛСПЖ и забрюшинно-
го пространства, при этом происходит рас-
пад регионарных лимфатических узлов. На 
наш взгляд, такое поражение ЛСПЖ сопро-
вождается прогрессирующим отеком ПЖ, 
что приводит не только к ишемии её ткани, 
но и к компрессии протоков. В результате 
наступает деструкция паренхимы со сбро-
сом ее ферментов в окружающую жировую 
клетчатку и в сальниковую сумку, а из неё 
в свободную брюшную полость. В итоге 
патологический процесс принимает лави-
нообразную деструктивную форму.

Анализ клинического материала свиде-
тельствует о том, что при отечной форме 
ОП внеэнтеральный сброс ферментов ПЖ 
в забрюшинное пространство и в свобод-
ную брюшную полость составляет всего 
10 %, а в кровеносную и лимфатическую 
системы – 90 %. При деструктивной же фор-
ме сброс в основном (в 90 %) происходит 
в свободную брюшную полость и забрю-
шинное пространство. По мере выздоров-
ления пациентов уровень этого фермента 
в перитонеальном экссудате постепенно 
снижается. Резкое же его падение наблю-
далось у погибших больных за 2–4 дня до 
смерти. Исследования экссудата при ДП 
показали высокую протеолитическую ак-

тивность (до 16000Е/л и даже выше), хотя 
в крови уровень альфа-амилазы был обыч-
но в пределах нормы. Ферментативная же 
активность экссудата при отечной форме 
ОП, была или в пределах нормы сывороточ-
ной альфа-амилазы (00,00–90,00 Е/л) или 
превышала верхнюю её границу в 2–3 раза, 
хотя в крови уровень этого фермента дости-
гал 960Е/л и даже выше. 

При ДП несмотря на малоинвазивную 
методику дренирования сальниковой сумки 
и полости малого таза под контролем лапа-
роскопа или УЗИ у 47 % пациентов через 
12–38 дней усилилась интоксикация и раз-
вилась флегмона забрюшинной клетчатки, 
что потребовало выполнения лапаротомии, 
во время которой были удалены значитель-
ные фрагменты распадающейся ткани ПЖ 
и забрюшинной жировой клетчатки, при 
этом у некоторых пациентов зона некроза 
достигала полости малого таза. Удаленная 
зеленоватая мохоподобная ткань весила до 
1кг и даже больше. Сложилось впечатление 
о том, что этот распад жировой клетчатки 
осуществлялся за счет неконтролируемо-
го постоянного поступления ферментов из 
остатков паренхимы ПЖ в окружающие 
ткани. Из-за объема поражения, лизировать-
ся самостоятельно эта мертвая ткань про-
сто не могла, а само отхождение гнойного 
детрита по обычным дренажным трубкам 
было невозможно. Всё это способствовало 
прогрессированию гнойно-деструктивного 
процесса в забрюшинной клетчатке. Корри-
гировать данный патологический процесс 
при помощи малоинвазивных методик явно 
не удавалось. 

Интраоперационная ЛГ была выполне-
на у 32 пациентов в возрасте от 19 до 67 лет. 
Во время операции у 4 (12,5 %) из них была 
выявлена отечная форма ОП, у 8 (25 %) – 
геморрагическая, а у 20 (62,5 %) – ДП. 
У 26 (81,2 %) больных ЛГ проводилась 
только один раз (в том числе у 6 пациен-
тов с остатками ПЖ после некрэктомии), а 
у 6 (18,8 %) – повторно (в течение первых 
7–10 дней после операции, а затем на 12–14 
и 16–18 сутки после нее). Каждый раз по-
вторение ЛГ проводилось через бурсоо-
ментостому (диаметр отверстия в передней 
брюшной стенки достигал 10–15 см) 20 мл 
хлорэтила после визуальной санации саль-
никовой сумки. У всех больных после ЛГ 
заметно уменьшался отек тканей. У всех 
больных с отечной формой ОП и гемор-
рагическим панкреонекрозом, у которых 
была осуществлена ЛГ, лечение протекало 
без осложнений. Все пациенты были вы-
писаны через 24–34 дня. Длительность же 
стационарного лечения у 20 больных с ДП 
составила от 35 до 79 дней, при этом после 
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операции умерло 3 (15 %) – 1 пациент: – че-
рез 7 часов после операции от токсемии, 
2 – через 56 суток и 64 суток после много-
кратных хирургических вмешательств от 
гнойно-септических осложнений как со 
стороны брюшной, так и грудной полостей. 

Выводы
Сравнительный анализ ферментатив-

ной активности сыворотки крови и экссу-
дата брюшной полости при отечной форме 
ОП и ДП свидетельствует о том, что в раз-
витии гнойно-некротического процесса 
в забрюшинном пространстве ведущее 
значение имеет лимфатическая система. 
Через эту систему происходит внеэнте-
ральный сброс липазы и других ферментов 
в лимфатические узлы, что сопровождает-
ся их некрозом. Данный патологический 
процесс можно замедлить при помощи ЛГ, 
которая снижает не только ферментатив-
ную активность ПЖ, но также и отек как 
самой железы, так и окружающих её тка-
ней. По ферментативной активности вы-
пота брюшной полости можно судить как 
о форме ОП, так и о возможном прогнозе 
лечения данного заболевания с использо-
ванием дополнительных средств комплекс-
ной терапии.
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