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На основании физика химических и экспериментальных исследований доказывает­
ся возможность введения ингибиторов протеолитических фермент՛»»- г орлике, и гр.г 
зклола—в организм с помощью посТояпвог՛» тока Обосновываются целесообразность 
и необходимость включения указанного способа в арсенал средств, показанных при 
лечения острого панкреатита, как метода патогенетической терапии
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Лечение острого панкреатита, частота которого составляе։ 0.4— 
9% всех острых хирургических заболеваний органов брюшной полости, 
представляет определенные трудности л является актуальной пробле­
мой. На основании ферментативной теории патогенеза острою панкреа­
тита для его лечения предложены ингибиторы протеолитических фер­
ментов (гордокс. тра нлол и др.), которые принято вводить внутривен­
но, внутриаортально, внутрибрюшинно. Однако эффект лечения при 
этом не всегда одинаково высок, чю езя -аио со сроками введения, с го­
лой препарата, быстрым выведением его из организма (I 2.5 ч), воз­
можностью аллергических реакций и т. д |3. 5. 7, 9]. Таким образом, 
поиски новых методик применения ингибиторов протеолитических фер­
ментов. повышающих эффективность лечения, в настоящее время пред? 
ставляются актуальным и

Учитывая многообразие лечебных свойств гальванического тока 
(аналъгезирующсс. спазмолитическое, противовоспалительное и др.), 
возможность введения с его помощью лекарственных веществ в патоло­
гический очат с созданием в нем определенной концентрации [II]. от­
сутствие при электрофорезе аллергических реакций, мы поставили веред 
собой цель разработать методику лечебного применения ингибиторов 
протеолитических ферментов (гордокса -и тразалола) с помощью посто­
янного тока и оценить терапевтическую эффективность ее в эксперимен­
те и у больных с острым панкреатитом. В представленной работе при­
водятся данные физико-химических и экспериментальных исследований, 
послужившие основанием для разработки указанного метода

Материал и методика. Физико-химические исследовании проводились и гречка- 
мерной ячейке но методике Улащнка [II] с целью определения тлскгррфорстнческдй 
подвижности препаратов в поле посгоячного тока с использованием методики опреде­
ления белки по Лоури Структурные свойства препаратов с качественным определе­
нием белкоа изучались с помощью методики диск-электрофореза в полиакриламидном 
гели [8] ла аппарате «Модель-80», Венгрия. Учитывая общность полученных данных 
л однонапрлвленкость действия прензратоа, экспериментальные нссле.кшапня было 
решено провести с использованием одного из них гордокса. Эксперимен!альные нс- 
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следования проводились на модели острого панкреатита ни белых крысах-самиах. вос- 
пршиоедённой но методике Симаворяна [։0]. 14 четырех сериях. Выбор групп жя- 
аотных был обусловлен данными прелмрптсльиых физико-химических исследований, из 
которых следовало, что ингибиторы протеолитических ферментов в постоянном ноле 
диссоциируют с образованием как инионов, гак в кпгноиои. Поэтому электрофоре։ 
гордокса проводился нь крысах с каюла (1 серия) и с анода <2 серия). Поскольку в 
механизме действия лекаре гневною электрофорез.՛։ лажная роль ирлн.т ьте кит посто­
янному гоку. который меняет фармакодинамику вводимых с его помощью лекарствен­
ных веществ, возникла необходимость в группе животных, получающих гальваниза­
цию (3 серия) Во всех сериях имелась группа оперированных, пи нелеченых живот 
ных, служившая контролем (՛! серия». Спустя час после индукции заболевания про 
водились гальванизация или электрофорез гордокса . помощью аппарата «Поток-1». 
Электроды устава вливались с поперечным охватом органа, активный- со стороны брюш­
ной стенки, слева ш операционного рубца, пассивный со стороны спины напротив 
первого. Размер прокладок 3x2 см. плотность тока 0.05—0.1 мА/см2. время 10— 
20 мин, курс—7 процедур. Срок лечения - семь процедур -выбран на основ;шин того, 
•по ди седьмого дин активность ферментов в сыворотке крона крыс все еще повыше­
на и наблюдается картина экссудативною воспаления, которое с восьмого— четырнад­
цатою дпя сменяется пролиферативным воспалением [4, 10]. После лечения живот­
ные шбивалнсь. Исследовалась активность ряда ферментов поджелудочной Железы 
в сыворотке кропи трипсина—по методике Эрлакгсрл в модификации В. А. Шатернп- 
кова, ингибиторов трипсина до Хввербеку п модификации В. А Ш.-их-рипкона. ц-а.мн 
лазы по Смит-РоЗ-У։Ьл< ну. С целью морфологического к гистологическою исследова­
ния кусочки ткани поджелудочной железы фиксировались в 10% пом нейтральном 
формалине. Парафиновые срезы толщиной 5 мкм окра щипались । см:։ гоксн.т.п։-эозином 
по Грпму-Вейгерту для выявления зимогенных гранул. Гликоген и нейтральные поли- 
сахириды выявлялись ШИК-реикцией по Лилли с обработкой контрольных срезов 
«амилазой, РНК по Браше, с целью обзорной гистохимической характеристики изу 
члемого орпнш.

Результаты и обсуждение В ходе исследования выяснилось, что 
гордокс и тразилол обладают выряженной электрофоретической подвиж­
ностью в постоянном электрическом ноле • образованием как л пионов, 
шк и катионов Установлено также, что с разведением рабочего рас- 
тира уменьшается коли чес։ во вводимою препарата, а следовательно, 
и его аититрилеиловая активность, и что количественно преобладают 
анноны (табл. I).

Т а б л и и а I
Зщшснмость между .-.текгрофорсгическим !ереи<.ч'С1м п концентрацией 

гордокс.։ и грдзилола в растворе (и—10)

1 lcc.ie.iye- 
мое веще­

ство
Разведение 
препарат

Количеств 
белка

и конI роле

Количество белка

на аноде к среднен 
камере на катоде

Гордокс ампульный 228±Ю.З 17+2.3 200-20.6 10+2.4
Гордокс 2:1 170- 13.2 15x2.2 140+20,1 9+2.1
Гордокс 1 ։ I 99 ;± 10,7 12x4.0 75+8.3 8+1,5
Гордокс 1 >2 68+5 •'» 8+2.0 55+6,2 4+0.9
Тразилол ампульный 163+10.1 39+3.2 130+8,4 8+3.1
Тразилол 2:1 901:8.4 6+1.5 58+10-4 нс определялось
Тразилол 1 > 1 11+8.4 б+о <>8 35+5,4 не определилось
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Изучение структурных свойств препаратов с помощью методики 
диск-электрофореза в полиакриламидном геле выявило в молекуле гор- 
докса три анодные и две катодные фракции, а в случае гпазилола—две 
анодные и одну катодную фракции. Это подтвердило предыдущие дан­
ные об электрсфс-рстичсокой подвижности •препаратов в постоянном но­
ле с количественным преобладанием анодной фракции белков.

Чоделнрованне таких тру.гго щупаемых на человеке заболевании, 
как воспалительные поражения поджелудочной железы, приобретает 
исключительное значение для выяснения ряда вопросов этиологии, пато­
генеза и лечения данного заболевания [1, б. 12]. В наших исследованиях 
модель использована для уточнения полученных результатов и оконча­
тельной разработка методики электрофореза ингибиторов протеолити­
ческих ферментов. Наиболее благоприятные результаты, по данным 
биохимических исследований, получены при лечении электрофорезом 
гордокса с отрицательного полюс:։ введения препарата (табл. 2). Это

гальванизации и электрофореза гордокса, п 10 (М±щ|

Т а 6л и из 2
Актипнисн. панкреа-ичсскпх ферменте» в сыворотке крови крыс под влиянием

1 Указатель Интактные 
крысы

Оперированные крысы

контроль гальваниза­
ция

анодный 
электрофорез

катодный 
электрофорез

Трипсин, 
мед

7.9-10,86 9,3+0,3 
|. 1>0.2

16,6+2.8 
р 1<|>.1М)1 
р 2< 0,001

13.6+2,13 
р<0,001 
р<0.001 
рЗ 0,3 
р 4<0.001

7,8+1.3 
р 1>о.2 
р 2>0,2 
р 3<0,001

Ингибиторы 
грнпеппа, 
мед

612,52+23.82 463.36+28.5 
р 1 <и,001

359,4+13.06 
р 1<().ОО1 
|> 2<0,001

676^6*30,37 
р 1>0,1 
р 2<0.001 
р 3<0.001 
Р 4<0.С01

458+23,8 
р 1<0.001
Р 2>0.2 
р з<о.оа2

Ингибиторы 
трипсина 
трипсин 77.4 49,6 22,3 49.7 58.7

а-Ам плаза
Г'(гл)

1636,6+202.1 3005.7+289.9 
р 1 <0,001

3781.8+219,6 
р 1 <0,001 
р 2>0,05

1959,2+201,1 
р 1 >0.2 
Р 2<0,001 
р 3<0.001 
р 4>0.2

2306.6+212.6
р 0.05
Р 2 од 
р ЗсО.ОО!

Примечание Р1- между интактными и оперированными: Р2—между контролем и 
лечеными: РЗ—между гальванизацией н электрофорезом; Р4 -между анодным н ка­
тодным электрофорезом.

выражается в снижении активности трипсина и аамилазы сы'ворйткн 
крови до нормальных величин. достоверном повышении коэффициента 
ингибиторы трнпсина/тринспн, что указывает на достаточные ингиби­
рующие возможности предлагаемого способа лечения.

Сравнительная оценка данных макроскопических исследований под­
желудочной железы в четырех сериях опытов указывает на явно положи­
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тельную динамику течения болезни у крыс. леченных электрофорезом 
тордокса. п сравнении с фугямн группами (табл. 3). Как видно из

Т л б л и и п 3

Лечение крысы

Показатели макроскопических исследовании поджелудочной железы 
оперированных крыс, и—10

Показатель Контрол».
।альванн- 

ллция
катодный 

электрофо­
рез

анодный 
электрофо­

рез

Псевдокисга 10 10 1U 10
л) с казеозными массами 0 (1 10 10
6) с казеозном еморр;н ическим со-

держанием 10 10 и 0
Отек железы 10 10
Геморрагии на железе 8 8 —
Выпот у брюшную ПОЛОСТЬ 7 8 —

Серочно-i HoiiMwli нернтонп i — 7 ‘— —
Стеатонекрогическис- бляшки 10 10 И) 10
Спайки с окружающими органами 10 1 » 10 10

табл. 3, псснлокиста. стеатонекротичесхне бляшки и спайки с окружаю 
шнмя органами образуются во всех группах животных. Однако при­
знаки активности процесса отек железы, геморрагии на ее поверхно­
сти՛, выпот в брюшную полость и в отдельных случаях явления сероз­
но-гнойного перитонита֊ -наблюдаются при гальванизации Вес ска­
занное свидетслы՝ вуст о возможности применения электрофореза гор 
локса в острой стадии заболевания с целью купирования патологическо­
го процесса

Поданным микроскопических исх’ледог.апип. при катодном электро- 
Форезе к седьмому нно лссперлА’спin происходи г полное формирование 
пссвдокнсгы. т с. о।граничение некротических тканей от здоровых 
Стенка псевдолнеты представляем собой ялаи грануляционной ткани, 
клеточные элементы которой сое оят преимущественно из активных фиб­
робластов с сочной цитоплазмой и крупным гипохромным ядром. Цито­
плазма насыщена зернами РНК и глюкозам нюглнквиами Встреча­
ются также эпителиоидные клетки, единичные гистиоцит։.! и лимфоциты 
Вся грануляционная ткань а некритические ткани, прилегающие к стен­
ке псевдокисты. инфильтрированы полиморфноядерными лейкоцитами, 
ь виде тяжей внедряющимися в основную .массу некроза. Там же встре­
чаются макрофаги ■ пенистой цитоплазмой ։ натуженные зернами бу­
рого пигмента. В пограничной зоне преобладает строма с сохранивши 
мнея обычиимп ацинусами или дедифференцнрованнымн клетками. 
Обильно разрастается мезенхимондная ткань с железистыми трубчаты­
ми Структурами. Изредка встречаются некротизированные я тииарпы-. 
клетки. В интактном сегменте дольчатость железы с (хранена Имеется 
нерезки выраженный междольковый отек.

При анодном электрофорезе в зоне некроза выявлена идентичная 
картина. В пограничной зоне резко выражены воспалительные процессы 

229



и пронесс гибели ацинарной паренхимы. В интактном сегмент, железы 
ацинарные клетки хороню сохранены, и патологический процесс ограни­
чивается локальным, нерезко выраженным отеком. В группе. подвергну­
той гальванизации, постоянный ток ускоряет формирование и организа­
цию некротического очага за счет разрастания соединительной ткани, 
сосудистые ночки и тяжи соедини тельной ткани глубоко внедряются в 
зону некроза, разделяя омертвевшие ткани на мелкие островки. Поли­
морфноядерные лейкоциты также инфильтрируют омертвевшую парен­
химу. Стенка псевдокисты шрелставлёпа грануляционной тканью, кле­
точный состав которой идентичен таковой при катодном и анодном элек­
трофорезах. Активация фибробластических ироиессов сопровождается 
гибелью и замещением соединительной тканью трубчатых эпителиаль­
ных структур, заключенных в стенке пссвдокнсты. Характерно также 
разрастание междольковой ч меж ацинарной ткани в пограничной зоне. 
В жизнеспособных ацинарных клетках пограничного и интактного отде­
лов железы появляются парциальные некрозы цитоплазмы, отмечается 
вакуолизация. Интенсивно выражена также дискомплскеацвя ацинусов. 
Междольковый и межацинарный отек распространяется на значитель­
ную территорию интактного сегмента поджелудочной железы. В конт­
рольной группе животных стейка кисты представлена грануляционной 
тканью, состоящей преимущественно из фибробластов, гистиоцитов и 
плазматических клеток. В зоне некроза лейкоцитарная инфильтрация 
выражена крайне слабо, и результате этого замедлена элиминация 
некротических масс. Репаративные процессы в пограничной зоне проте­
кают по типу еклеротизировапия поджелудочной железы. Наряду с 
этим, имеются обширные очаги жирового некроза, резко выраженные 
воспалительные процессы, значительный междольковый и межацитар- 
ный отек, распространяющийся на значительную территорию интакт­
ного сегмента поджелудочной железы.

Таким образом, результаты экспериментальных исследований ука­
зывают на пригодность и целесообразность применения электрофореза 
ингибиторов протеолитических ферментов с отрицательного полюса при 
лечении острого панкреатита с целью торможения патологического про­
цесса в поджелудочной железе, повышения ее регенераторных возмож­
ностей. инактивапии повышенных протеолитических ферментов подже­
лудочной железы в кровеносном русле.

Сопоставление результатов физико-химических и эксперименталь­
ных исследований позволяет предложить методику лечения острых пан­
креатитов с помощью электрофореза гордокса и тразилола с отрица­
тельного полюса с поперечным расположением электродов, в ампуль­
ных формах.

Сравнительная оценка результатов патоморфолог.ических и биохи­
мических исследовании еще раз продемонстрировала одно из основных 
положений электрофореза о важнейшей роли в нем лекарственных ве­
ществ.
Институт усовершенствования врачей

М3 Армянской ССР Поступило 5.Х 1983 г.
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ԳՈՐԴՈԿՍ ԵՎ ՏՐԱ’ԱՎՈ1. ԷԼեԿՏՐԱՖՈՐԱ*!’ 8Ո1«ՑՈհ1Ո.հՐԸ 1111ԻՐ 
ՊԱՆԿՐԵԱՏհՏ!’ ՐՈԻԺՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ

1Г. Ա. ԱՔնԼՅԱՆ

W'/ա-բիմ իական հ սպիւււակ աոնեաների վրա կաաարված սուր պանկ- 
րԼատիտի մէրրէելի Էըսպերիմ ենսէտյ ՜ւետաղոտութ յան տվյալների հիման վրա 
ապացուցված Լ ասր պանկրեաաիաի րումման հնարտվորէսթ յոէնր' <}ււրդոկս և 
։որ ա ւ//ւ/ ոչ Էէևկար ա!ի որ ե ղով:

Հո/ր/ածամ հիմնավորված Լ նշված րուժման մեթողի' որպես պաflttt/ենե 
տիկ թերապիայի անհրաժեշտությունը և նպատակահարմարությունը ասր 
պանկրեատ ի ա ի րուժ մ ան համար։

ON THE EVIDENCE OF ELECTROPHORESIS GORDON 
AND TRASILOL IN THE TREATMENT OF ACUTE PANCREATITIS

M. A. ABELIAN

The appropriate treatment of acute pancreatitis has been prooved to 
be possible with the help of trasilol and gordox electrophoresis.

This new system ol traetment Is a method of pathogenetic therapy 
and its apply during acute forms of pancreatitis has been pinpointed, 
prooved and put into practice.
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ИЗМЕНЕНИЯ В КРОВЕТВОРНЫХ ОРГАНАХ КРОЛИКОВ В 
ПЕРИОД ВОССТАНОВЛЕНИЯ ПОСЛЕ ДЛИТЕЛЬНОГО

• ВОЗДЕЙСТВИЯ МОЛИБДЕНОМ
\. Г. 1ЕР АВЬТИСЯН, М. А. ВАК7СЯН. А А ПЕТРОСЯН

Поступление ։тябильи<лго молибдена я организм кроликон в течение 1(1 месяцев 
приводит к нарушению клеточного рдииовесия в иммуно-гематологических органах с 
icHACHiiHt-։՜։ к ибрма.’игзйцни в отдаленные ерики носс։аио|։ительного периода

Ключевые слови: молибден сгаби.н.нв՛:։, имлашогенез, кроветворение.
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