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ВПЛИВ СИСТЕМНОЇ ЗАПАЛЬНОЇ РЕАКЦІЇ 
НА ПЕРЕБІГ ПАНКРЕОНЕКРОЗУ

Influence of systemic inflammatory reactions 
on the course of pancreoecrosis

УДК 616.3-002.2-092

Оригінальні дослідження

Резюме

Вступ. Гострий панкреатит являється по-
ширеною патологією в абдомінальній хірургії, 
так розповсюдженість досягає 238 випадків на 
мільйон населення. Слід відзначити, що пан-
креонекроз розвивається у 25% пацієнтів на 
гострий панкреатит, а летальність може до-
сягати до 20%.

Мета дослідження. Дослідити вплив на пере-
біг панкреонекрозу системної запальної реакції.

Матеріали та методи. Обстежено 96 пацієн-
тів у віці від 19 до 78 років. В ході захворювання, 
системна запальна реакція розвинулась у 79% па-
цієнтів з гострим некротичним панкреатитом. 

Результати досліджень. Встановлено, що 
летальні випадки гострого некротичного пан-
креатиту мали місце тільки при розвитку полі-
органної недостатності при показниках 6 балів 
та більше, за шкалою SOFA. Розраховувалися ко-
ефіцієнти кореляції між ознаками, що впливають 
на ризик розвитку важкої поліорганної недо-
статності. Було доведено, що при вираженій сис-
темній запальній реакції у хворого утворюється 
велика кількість вільної рідини в черевній порож-
нині, що являється ризиком раннього летального 
результату. Слід відзначити, що при наявності 
ожиріння відзначалася тенденція до ризику роз-
витку важкої поліорганної недостатності.

Висновки. При гострому некротичному пан-
креатиті ризик розвитку важкої поліорганної 
недостатності та летального результату є 
тільки у пацієнтів з системною запальною реак-

Abstract

Introduction. Acute pancreatitis is a common 
pathology in abdominal surgery, so the prevalence 
reaches 238 cases per million populations. It 
should be noted that pancreatic necrosis develops 
in 25% of patients with acute pancreatitis, and 
mortality can reach up to 20%.

Purpose of the study. The investigate effect 
on the pancreatic necrosis course of the systemic 
inflammatory response.

Materials and methods. We examined 96 patients 
aged from 19 to 78 years. During the course of 
the disease, a systemic inflammatory response 
developed in 79% of patients with acute necrotizing 
pancreatitis.

Results. It was found that the lethal cases 
of acute necrotic pancreatitis occurred only 
with the development of multiple organ failure 
with a score of 6 or more on the SOFA scale. 
The correlation coefficients between the signs, 
affecting the risk of developing severe multiorgan 
failure, were calculated. It was proved that in 
case of a pronounced systemic inflammatory 
reaction, a patient produces a large amount of 
free fluid in the abdominal cavity, and is a risk 
of an early fatal outcome. It should be noted that 
in the presence of obesity there was a tendency to 
the risk of developing severe multiorgan failure.

Conclusion. In acute necrotizing pancreatitis, 
the risk of severe multiorgan failure and death 
is only in patients with a systemic inflammatory 
reaction (especially in the presence of obesity 
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цією (особливо при наявності ожиріння та літ-
ньому віці хворого), та ступінь ризику достовір-
но залежить від вираженості ознак запальної 
відповіді.

Ключові слова: гострий панкреатит, панкрео-
некроз, синдром системної запальної реакції, по-
ліорганна недостатність, септичні ускладнення.

and the elderly patient), and the degree of risk 
reliably depends on the severity of signs of an 
inflammatory response.

Keywords: acute pancreatitis, pancreatic 
necrosis, systemic inflammatory response 
syndrome, multiple organ failure, septic 
complications.

ВСТУП

Гострий панкреатит (ГП) залишається однією 
з найактуальніших проблем сучасної ургентної 
хірургії. Проведені епідеміологічні досліджен-
ня свідчать про те, що захворюваність на ГП 
становить від 48 до 238 випадків на мільйон на-
селення, з них панкреонекроз (ПН) становить 
10–25%, а загальна летальність 9–20% [1–3].

При цьому тяжкість перебігу ГП визначається, 
перш за все, поширеністю деструктивного проце-
су в підшлунковій залозі та парапанкреатичній 
клітковині, виникненням синдрому системної 
запальної реакції (ССЗР) та поліорганної недо-
статності (ПОН), інфікуванням некротичних 
тканин [4–6].

До сих пір серед різних дослідників та прак-
тикуючих хірургів немає згоди з приводу резуль-
тативності різних консервативних та хірургіч-
них методів лікування при цьому захворюванні, 
тому проблема лікування гострого некротичного 
панкреатиту залишається актуальною у всьому 
світі [7, 8]. Загальноприйнята лікувальна такти-
ка під час відсутності гнійних ускладнень є пе-
реважно консервативною, та перспективи поліп-
шення результатів лікування панкреонекрозу 
пов'язані з пошуком ефективних патогенетично 
обґрунтованих терапевтичних заходів [9]. Сучас-
ні уявлення про патогенез гострого некротично-
го панкреатиту відводять найважливішу роль 
розвитку синдрому системної запальної реакції, 
що супроводжується неконтрольованим синте-
зом запальних медіаторів та їх виходом в систем-
ну циркуляцію [10]. Дисбаланс прозапальної та 
протизапальної систем призводить до розвитку 
цитокінової аутоагресії, яка характеризується 
пошкодженням ендотелію та підвищенням про-
никності стінки мікросудин, синдромом капі-
лярного «протікання» плазмових білків, стазом 
та мікротромбозами [11]. Як результат, відбу-
вається важке системне порушення тканинної 
перфузії. Однак, багато в патогенезі ПН зали-
шається неясним та механізми, що визначають 
тяжкість перебігу даного захворювання, ще де-
тально не вивчені [3].

В даний час стали з'являтися роботи, при-
свячені вивченню рівня цитокінів, як можливих 
маркерів перебігу захворювання та мішеней те-
рапевтичного впливу при ПН [1]. Встановлено, 
що саме їх гіперпродукція на першому тижні за-
хворювання обумовлює тяжкість стану та є при-

чиною розвитку ССЗР та ПОН [12]. Тільки після 
відкриття толл-рецепторів (TLR) з'явилася мож-
ливість зрозуміти складні субклітинні механіз-
ми регуляції цитокіногенезу та пояснити розви-
ток фатальної за своєю спрямованістю запальної 
реакції при даній нозології [13].

При ПН в результаті загибелі великої кіль-
кості власних клітин організму відбувається 
вивільнення значних концентрацій ендогенних 
ліганд, що призводить до активації сигнальних 
шляхів TLR та запускає вироблення прозапаль-
них цитокінів [14].

Еволюція уявлень про патогенез ПН послу-
жила пусковим механізмом появи цілого напря-
му в лікуванні, а саме антицитокіновій терапії. 
На жаль, більшість експериментальних та клі-
нічних досліджень препаратів, що мають цитокі-
нінгібуючу активність, були з самого початку при-
речені на невдачу та не показали ефективності.

Таким чином, незважаючи на вдосконалення 
інтенсивної терапії, використання коштовних 
лікарських препаратів та новітніх малоінвазив-
них хірургічних методів, при лікуванні пацієн-
тів з гострим некротичним панкреатитом зали-
шається багато невирішених проблем. Головною 
причиною цього є розвиток внаслідок системної 
запальної реакції синдрому поліорганної недо-
статності, при якому незворотні пошкодження 
можуть відбуватися дуже швидко.

Тригерним фактором при ССЗР є ушко-
дження ендотелію та збільшення проникності 
судин мікроциркуляторного русла. Подальше 
за цим перерозподіл білка та рідини з цирку-
ляцією в інтерстиціальний простір та скупчення 
випоту в черевній порожнині або позаочеревин-
но, що може вести до гемодинамічних порушень, 
прогресуванню інтоксикації, а також до септич-
них ускладнень та кістоутворення. Але найбільш 
несприятливі наслідки системних мікроцирку-
ляторних порушень пов'язані з гіпоксичним по-
шкодженням життєво-важливих органів та роз-
витком ПОН.

МЕТА ДОСЛІДЖЕННЯ

Провести аналіз впливу системної запальної 
реакції на перебіг панкреонекрозу.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

З метою дослідження факторів, що впливають 
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на тяжкість перебігу гострого некротичного 
панкреатиту, було обстежено 96 пацієнтів у віці 
від 19 до 78 років (середній вік 45 ± 1,6 років) 
з гострим некротичним панкреатитом. Частка 
пацієнтів чоловічої статі склала 61%. Етіологія 
захворювання у 53% була алкогольною, у 30% бі-
ліарною, у 15% аліментарною, у 2% пов’язана з трав-
мою.

Нутриційний статус був підвищеним у 40%, 
нормальним у 54% та зниженим у 6% хворих. Сеп-
тичні ускладнення були діагностовано у 14% хво-
рих. Летальність склала 14%, при цьому майже 
всі летальні випадки (12 з 14) мали місце в ранні 
терміни захворювання. Терміни госпіталізації 
пацієнтів, що видужали, склали в середньому 
21,6 ± 1,6 доби.

Серед септичних ускладнень превалював 
57% розвиток абсцесів сальникової сумки або 
черевної порожнини та флегмон позаочеревин-
ного простору, ще в 43% випадках, внаслідок 
прориву абсцесів або розриву псевдокісти під-
шлункової залози (ПЗ), що нагноїлася відбувся 
розвиток гнійного перитоніту.

Серед екстраабдомінальних ускладнень перева-
жав розвиток реактивних плевритів – у 30,0% та 
пневмоній – у 10,0% хворих. Реєструвався та-
кож розвиток панкреатогенного цукрового діа-
бету, реактивного перикардиту, синдрому ДВЗ 
з кровотечами, гострого респіраторного дистрес 
синдрому (ГРДС), гострої ниркової недостатнос-
ті (ГПН), серцево-судинної недостатності (ССН), 
тромбозу глибоких вен нижніх кінцівок.

Більшість n (86%) летальних результатів від-
булося в ранні терміни захворювання внаслідок 
розвитку панкреатогенного шоку або ранньої по-
ліорганної недостатності.

В ході захворювання ССЗР розвинувся у 79% па-
цієнтів з гострим некротичним панкреатитом, 
у 21,0% пацієнтів синдром системної запальної 
реакції був відсутній. Слід зазначити, що часто-
та розвитку синдрому системної запальної реак-
ції була трохи вищою при алкогольної етіології 
гострого некротичного панкреатиту.

ПОН розвинулася у n (42%) хворих, у всіх 
випадках – на тлі наявності ССЗР. Частота роз-
витку поліорганної недостатності серед хворих 
з синдромом системної запальної реакції скла-
ла 53%. У пацієнтів без ССЗР випадків розви-
тку поліорганної недостатності не було.

При розвитку ПОН оцінка її тяжкості, за шка-
лою SOFA варіювала від 3 до 14 балів. У 45% хво-
рих з ПОН її тяжкість не перевищувала 6 балів, 
у 55% – становила 6 та більше балів, за шкалою 
SOFA.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Аналіз показав, що летальні випадки гостро-
го некротичного панкреатиту мали місце тіль-
ки при розвитку ПОН, тяжкість якої становила 

не менше 6 балів за шкалою SOFA. Серед пацієн-
тів з показниками ПОН не менше 6 балів леталь-
ність склала серед пацієнтів з менш обтяжливою 
ПОН та хворих без поліорганної недостатності –
летальних випадків не було. Таким чином, ймо-
вірність летального результату при гострому не-
кротичному панкреатиті є тільки при розвитку 
важкої ПОН (6 та більше балів за шкалою SOFA).

Було проаналізовано, які чинники впливають 
на ризик розвитку важкої поліорганної недо-
статності, та отже, на ризик летального резуль-
тату при гострому некротичному панкреатиті. 
Для цього були розраховані коефіцієнти кореля-
ції між ознаками.

Кількість вільної рідини в черевній порожни-
ні – оцінка, за даними інструментальних методів 
обстеження: 0 балів – відсутня, 1 бал – невелика 
кількість в 1–2 відділах черевної порожнини, 
2 бали – помірна кількість в декількох відділах, 
3 бали – велика кількість вільної рідини у всіх 
відділах черевної порожнини.

Наявність запальних інфільтратів: 0 ба-
лів – відсутні, 1 бал – є. Наявність обмежених 
скупчень рідини різних розмірів: 0 балів – від-
сутні, 1 бал – окремі смужки рідини, є скупчен-
ня значні обсяги: 2 бали – невеликі (об'ємом 
не більше 100 см3), 3 бали – великі скупчення 
(більше 100 см3). Кількість ознак ССЗР, кіль-
кість уражених систем організму за критеріями 
А. Ваue, тяжкість ПОН в балах за шкалою SOFA.

Проведене дослідження показало, що весь час 
захворювання тяжкість ПОН, як і кількість ура-
жених систем організму за критеріями А. Ваue, 
корелювало тільки з кількістю ознак ССЗР (коефі-
цієнти кореляції, відповідно, р < 0,01), що не мало 
кореляції з іншими розглянутими показниками.

Якщо розглядати кореляцію між гіршими, 
за час госпіталізації значеннями показників 
(наприклад, між максимальною кількістю 
ознак ССЗР та максимальним для кожного па-
цієнта балом, за шкалою SOFA), то і тоді тяж-
кість ПОН та кількість уражених систем де-
монструють найбільшу кореляцію з кількістю 
ознак ССЗР (р < 0,01), в меншій мірі корелюючи 
з кількістю вільної рідини в черевній порожнині 
(r = 0,41, р < 0,01). У свою чергу, кількість ознак 
ССЗР крім тяжкості ПОН корелює з кількістю віль-
ної рідини в черевній порожнині (r = 0,43, р < 0,01), 
що не корелювало зовсім з наявністю інфільтратів 
та обмежених скупчень рідини. У пацієнтів від-
мічено позитивний кореляційний зв'язок між 
розвитком системної запальної реакції та розви-
тком поліорганної недостатності.

Накопичення вільної рідини в черевній по-
рожнині також відповідало вираженості ССЗР. 
При наявності у хворих помірної або великої 
кількості вільної рідини в черевній порожнині 
синдром системної запальної реакції зустрічався 
частіше (р < 0,004), як і ПОН (р < 0,001), вище 
була частка пацієнтів з тяжкою ПОН (р < 0,04), 
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та вище летальність (р < 0,02).
Максимально виражена ССЗР спостерігалася 

при великій кількості вільної рідини. У той же 
час наявність обмежених асептичних скупчень 
рідини не було пов'язано з розвитком системної 
запальної реакції. Частка пацієнтів з розвине-
ним ССЗР не мала відмінностей серед хворих з об-
меженими скупченнями значних обсягів та без 
таких. Середня кількість ознак ССЗР було одна-
ковим у пацієнтів з обмеженими скупченнями 
значні обсяги та без таких.

Частота розвитку ПОН та летальність при 
наявності скупчень рідини значних обсягів 
не мали відмінностей від частоти ПОН та ле-
тальності в їх відсутність.

При наявності скупчень великих розмірів 
(обсягом понад 100 см3) летальність взагалі мала 
мінімальні значення. Аналіз показав, що утво-
рення великих скупчень відбувається у хворих 
в середньому на 5 добу госпіталізації, тому при 
ранніх летальних випадки вони часто не всти-
гають розвинутися. Тобто наявність обмежених 
асептичних скупчень рідини ніяк не пов'язане 
з наявністю ССЗР та не позначається на ймовір-
ності розвитку ПОН та ризику смерті хворого. 

У той же час септичні ускладнення розвива-
лися тільки у пацієнтів з обмеженими скупчен-
нями рідини значних обсягів, що призводило до 
збільшення термінів госпіталізації (25 ± 2 проти 
14,1 ± 0,9 доби, р < 0,001).

Таким чином, можливі 2 варіанти перебі-
гу гострого некротичного панкреатиту. Один 
реалізується при вираженій системній запальній 
реакції у хворого. При цьому відбувається утво-
рення великої кількості вільної рідини в черев-
ній порожнині, розвиток поліорганної недостат-
ності та є високий ризик раннього летального 
результату. Інший варіант перебігу захворюван-
ня характерний за відсутності вираженої систем-
ної запальної реакції. При цьому поліорганна 
недостатність не розвивається, проте обмежені 
скупчення рідини формуються, і з'являється ри-
зик нагноєння.

Більш несприятливим є 1-й варіант перебігу 
гострого деструктивного панкреатиту. За отри-
маними даними, у пацієнтів, у яких ССЗР в ході 
панкреонекрозу не розвивається, ризик розви-
тку поліорганної недостатності та несприятли-
вого результату захворювання відсутні. Ризик 
ПОН з'являється тільки при розвитку ССЗР та 
безпосередньо залежить від вираженості систем-
ної запальної реакції.

Серед хворих, у яких не було зареєстровано 
2 та більше ознак ССЗР, частота розвитку ПОН 
склала 0%. Якщо в ході захворювання у пацієнта 
реєструвалося тільки 2 ознаки ССЗР, то ймовір-

ність розвитку ПОН становила 19%, важкої 
ПОН – всього 4%. Однак при появі 3 ознак ССЗР 
ризик розвитку ПОН достовірно збільшувався до 
58%, важкої ПОН – до 33%. При максимально 
вираженою ССЗР частота розвитку ПОН досяга-
ла 90%, важкої ПОН– 55%, а летальність – 30%.

Збільшення кількості ознак ССЗР збільшує 
частоту ПОН (р < 0,001). Процедура множинного 
порівняння показує, що достовірним є відмінність 
частоти ПОН в підгрупах з 0–1, 2 та 3–4 ознака-
ми ССЗР (р < 0,01). 95% довірчий інтервал для 
значення істинної частоти розвитку поліорган-
ної недостатності при гострому некротичному 
панкреатиті становить: 6–32% при 2 ознаках та 
54–80% при 3–4 ознаках ССЗР у пацієнта.

Аналіз впливу віку та нутритивного стану па-
цієнтів на ризик розвитку ПОН показав наступ-
не. У пацієнтів 60 років та старше 3 ознаки ССЗР 
зустрічалося частіше але максимальна кількість 
ознак (4 ознаки) зустрічалося більш ніж в 2 рази 
рідше (у 9% проти 23%), ніж у молодих хворих. 
Тобто в похилому та старечому віці рідше розви-
вався максимально виражений синдром систем-
ної запальної реакції. При цьому у пацієнтів 60 ро-
ків та старше при порівнянні з молодими хворими 
була тенденція до більш високої частоти розвитку 
ПОН, в тому числі важкої ПОН (майже в 2 рази). 
Відмінності летальності в різних вікових групах 
в разі розвитку важкої ПОН були значущими.

При наявності ожиріння була тенденція до 
більш високого ризику розвитку важкої ПОН 
та летального результату в разі розвитку важкої 
ПОН, хоча при даних обсягах вибірок відміннос-
ті також, як і в різних вікових групах.

Стать пацієнтів, на відміну від їх віку та нутри-
тивного статусу, не виявляв значимого впливу на 
ризик розвитку важкої поліорганної недостатнос-
ті при гострому некротичному панкреатиті.

ВИСНОВКИ

Отримані критерії ризику дозволяють виділити 
пацієнтів з гострим некротичним панкреатитом, 
які потребують максимально інтенсивної терапії, 
в тому числі в корекції мікроциркуляторних роз-
ладів, для запобігання розвитку та прогресування 
поліорганної дисфункції. При гострому некротич-
ному панкреатиті ризик розвитку важкої ПОН та 
летального результату є тільки у пацієнтів з ССЗР 
(особливо при наявності ожиріння та літньому віці 
хворого), та ступінь ризику достовірно залежить 
від вираженості ССЗР – максимальної кількості 
ознак ССЗР у хворого. Дослідження також пока-
зало, що від вираженості ССЗР залежав розвиток 
порушень гемостазу у пацієнтів з гострим некро-
тичним панкреатитом.
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