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Актуальність. Перитоніт в період сьогодення продовжує залишатись однією з найбільш складних проблем як 
абдомінальної хірургії, так і теоретичної патофізіології. Одним із провідних патогенетичних механізмів перито-
ніту є розлади в системі гемостазу та розвиток ДВЗ-синдрому. Блокада мікроциркуляції, викликана розвитком 
ДВЗ-синдрому, призводить до тканинної гіпоксії і, як наслідок, до дисфункції органів та систем організму. 

Ціль: вивчення змін судинно-тромбоцитарного та коагуляційного гемостазу за умов експериментального кало-
вого перитоніту у щурів.

Матеріали та методи. Експериментальні дослідження проведено на 24 нелінійних лабораторних щурах, які 
були розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний контроль (тварини отримували воду дистильовану), 2 група – тва-
рини групи контрольної патології. Відповідно до «Методичних рекомендацій з доклінічного вивчення лікарських 
засобів» експериментальний перитоніт вивчали на моделі В. А. Лазаренка. Показники судинно-тромбоцитарного 
та коагуляційного гемостазу визначали згідно загальноприйнятих методик. 

Результати. У першу добу експериментального перитоніту відмічалося різке підвищення швидкості зсідан-
ня крові та зміни якісних властивостей тромбоцитів, що впливають на їх агрегаційну здатність та ретракцію вже 
сформованого згустку крові. На 4-у добу експерименту встановлено зміни судинно-тромбоцитарної ланки, що вка-
зують на виснаження тромбоцитарного потенціалу, за рахунок зниження часу зсідання крові, агрегаційної здат-
ності тромбоцитів та ретракції згустку крові на тлі вірогідного підвищення кількості кров’яних пластинок, які, 
ймовірно, за даний час встигли «попасти» до кровотоку із депо. Зміни системи коагуляційного гемостазу на тлі 
експериментального калового перитоніту свідчать про розвиток гіперкоагуляції вже в першу добу, яка змінюєть-
ся гіпокоагуляційним станом, що вказує на виснаження ферментативних систем коагуляційного потенціалу крові 
(вже на 4-у добу), яке тривало до завершення експерименту. 

Висновки. В розвитку розладів системи гемостазу при каловому перитоніті ключова роль належить як вну-
трішньому, так і зовнішньому механізму активації системи зсідання крові.
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Актуальність. Перитоніт в період сьогоден-
ня продовжує залишатись однією з найбільш 
складних проблем як абдомінальної хірургії, 
так і теоретичної патофізіології [1, 3, 6, 8, 19]. 

Актуальність проблеми визначається де-
кількома факторами. По-перше, це широке 
розповсюдження як самого захворювання, 
так і його ускладнень, частота яких продов-
жує залишатись на рівні 60 %, летальність 14-
27 %, а за умов поліорганної недостатності у 
термінальній стадії летальність досягає 80 %. 
Висока летальність обумовлена ендотоксико-
зом, поліорганною недостатністю та сепсисом 

як результат складного каскаду патофізіоло-
гічних реакцій організму із порушенням всіх 
функцій та систем [3, 4, 10, 17]. 

Одним із провідних патогенетичних меха-
нізмів перитоніту є розлади в системі гемостазу 
та розвиток ДВЗ-синдрому. Блокада мікроцир-
куляції, викликана розвитком ДВЗ-синдрому, 
призводить до тканинної гіпоксії і, як наслідок, 
до дисфункції органів та систем організму [3]. 
За даними різних авторів частота ДВЗ-синдро-
му при перитоніті коливається від 14 до 100 %, 
що пояснюється відсутністю в клінічній прак-
тиці надійних критеріїв діагностики ДВЗ-син-
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дрому [11]. Тому виявлення особливостей 
порушень системи гемостазу при експеримен-
тальному перитоніті є доцільним. 

Ціль: вивчити зміни судинно-тромбоци-
тарного та коагуляційного гемостазу за умов 
експериментального калового перитоніту у 
щурів.

 
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Експериментальні дослідження проведено 
на 24 нелінійних лабораторних щурах, які були 
розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний 
контроль (тварини отримували воду дисти-
льовану), 2 група – тварини групи контрольної 
патології. 

Відповідно до «Методичних рекоменда-
цій з доклінічного вивчення лікарських засо-
бів» експериментальний перитоніт вивчали 
на моделі, запропонованій В. А. Лазаренком 
та співавт. (2008) [9]. Дана змодельована па-
тологія близька за етіологічними чинниками, 
клінічними проявами і фазністю перебігу до 
аналогічного процесу в людини та є прийнят-
ною для проведення динамічного дослідження 
протягом 10-ти діб. Дослідним щурам вводили 
0,5 мл 10 % профільтрованої калової суспензії 
в черевну порожнину. 

Суспензію отримували шляхом змішуван-
ня ізотонічного розчину і калу зі сліпої кишки 
2–3 інтактних тварин, потім її двічі фільтрува-
ли через подвійний шар марлі. Одержану су-
спензію не пізніше ніж через 20 хв після при-
готування вводили дослідній групі тварин. З 
метою уникнення пошкодження внутрішніх 
органів при введенні калової суспензії в че-
ревну порожнину, щурів тримали вертикаль-
но, каудальним кінцем вгору. Методом пунк-
ції вентральної стінки в центрі середньої лінії 
живота, направляючи кінець голки по черзі у 
праве і ліве підребер’я, праву та ліву клубові 
ділянки, вводили однакову кількість калової 
суспензії [5, 9].

Робота з тваринами проводилася відпо-
відно до «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах» (Україна, 2001), що 
узгоджується з положенням «Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 

використовуються з експериментальними та 
іншими науковими цілями» (Страсбург, 1986 
р.), Закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. 
«Про захист тварин від жорстокого поводжен-
ня», Наказу Міністерства освіти і науки, мо-
лоді та спорту України № 249 від 01.03.2012 р. 
«Порядок проведення науковими установами 
дослідів, експериментів на тваринах», Закону 
України «Про захист тварин від жорстокого 
поводження» № 440-ІХ від 14.01.2020 р. [18]. 

Про стан судинно-тромбоцитарної ланки 
гемостазу свідчили за наступними показника-
ми: час зсідання крові, кількість тромбоцитів, 
їх агрегація та ретракція кров’яного згустку; 
функціональну активність коагуляційної лан-
ки вивчали за рівнем активованого частково-
го тромбопластинового часу (АЧТЧ), часу ре-
кальцифікації плазми, протромбінового часу 
(ПЧ), тромбінового часу (ТЧ) та рівнем фібри-
ногену. Вивчення вищевказаних показників 
проводили за загальноприйнятими методика-
ми [2].

Статистичну обробку одержаних резуль-
татів проводили за допомогою програми 
«Statistica 10.0». Вірогідність відмінностей 
між показниками контрольної та дослідних 
груп визначали за критеріями Стьюдента та 
Фішера. Рівень достовірності приймали при 
p < 0,05 [12].

 
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Першим етапом нашого дослідження було 
вивчення показників судинно-тромбоцитар-
ного гемостазу у щурів із експериментальним 
перитонітом. З метою детального комплексно-
го вивчення змін даної ланки гемокоагуляції 
нами були проаналізовані наступні показни-
ки: час зсідання крові, кількість тромбоцитів, 
агрегаційна здатність тромбоцитів, а також 
ретракція кров’яного згустку (табл. 1). 

Встановлено, що у щурів із експерименталь-
ним перитонітом через 24 години після відтво-
реної модельної патології час зсідання крові 
складав 95,3±2,8 с та був вірогідно нижчим в 
1,6 разів (р<0,05) порівняно із інтактними тва-
ринами; кількість тромбоцитів невірогідно 
підвищувалася до 596,7±13,4*109/л. Агрегаці-
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йна здатність тромбоцитів вірогідно підвищу-
валася в 4,5 разів (р < 0,05) та складала 56,3±2,4 
с. Також встановлено вірогідне збільшення 
ретракції згустку крові в 2,2 рази (р<0,05). 
Одержані дані вказують на гіперкоагуляцій-
ний стан судинно-тромбоцитарного гемостазу 
в першу добу відтвореної патології. 

На 4-у добу експериментального перитоніту 
відмічалося: вірогідне підвищення часу зсідан-
ня крові до 205,3±5,1 с, кількості тромбоцитів 
до 650,2±15,1*109/л, їх агрегаційної здатності 
до 30,6±1,7 с, а також ретракції кров’яного 
згустку, яка дорівнювала 52,5±2,7 %.

Одержані дані свідчать про виснаження 
гемостатичних резервів крові, однак рівень 
тромбоцитів вірогідно підвищувався порів-
няно із інтактною групою тварин та щурами 
в першу добу експерименту, що вказує на над-
ходження кров’яних пластинок із кісткового 
мозку та є компенсаторно-захисною реакції 
організму. Агрегаційна здатність тромбоци-
тів знижувалася в 1,8 разів (р<0,05) порівняно 
із аналогічним показником в першу добу, що, 
ймовірно, за рахунок зниження тромботично-
го потенціалу кров’яних пластинок (зниження 
рівня фактору Віллебранда, білків, пептидів 
плазми). 

Також відмічалося зниження ретракції 
згустку крові в 1,6 разів порівняно із першою 
добою відтворення експерименту, що може 
свідчити про зниження кількості активованих 
тромбоцитів на стадії ущільнення сформо-
ваного згустку, оскільки дана реакція здійс-

нюється за рахунок скорочувальних білків 
тромбоцитів, які взаємодіють між собою та з 
нитками фібрину.

На 10-у добу спостереження у групі щурів 
зі змодельованим каловим перитонітом швид-
кість утворення згустку крові дорівнювала 
278,6±4,8 с, що і 1,9 разів (р<0,05) перевищу-
вало показник інтактних тварин та в 2,9 разів 
(р<0,05) було нижчим за аналогічні дані в пер-
шу добу дослідження. Кількість тромбоцитів 
на 10-у добу експерименту вірогідно знижува-
лася в 1,5 разів (р < 0,05) порівняно із інтак-
тними щурами та в 1,7 разів (р < 0,05) відносно 
групи контрольної патології (в першу добу). 

Агрегаційна здатність тромбоцитів на 10-у 
добу мала тенденцію до врівноваження (щодо 
даних інтактної групи тварин) та 5,6 разів 
(р<0,05) знижувалася порівняно із показни-
ками, отриманими в першу добу. Показника 
ретракції згустку крові вірогідно знижувався 
в 3,3 рази (р<0,05) порівняно з першою добу 
експерименту та практично досягав рівня ін-
тактних щурів. 

Аналізуючи одержані дані можна зробити 
наступний висновок, що в першу добу експе-
риментального перитоніту відмічалося різке 
підвищення швидкості зсідання крові та зміни 
якісних властивостей тромбоцитів, що впли-
вають на їх агрегаційну здатність та ретрак-
цію вже сформованого згустку крові. Можна 
стверджувати про наростання гіперкоагуляй-
ного потенціалу за рахунок підвищення агре-
гаційних властивостей кров’яних пластинок 

Таблиця 1
Показники судинно-тромбоцитарного гемостазу у щурів із експериментальним перитонітом

Показники Інтактні тварини 
(n=6)

Гострий перитоніт (n=18)
через 24 год 4-а доба 10-а доба

Час зсідання крові, с 150,4±6,8 95,3±2,8* 205,3±5,1* 278,6±4,8*/**
Тромбоцити, 109/л 534,2±14,0 596,7±13,4 650,2±15,1*/** 345,4±10,7*/**
Агрегація тромбоцитів, с 12,4±1,4 56,3±2,4* 30,6±1,7*/** 10,5±1,2*
Ретракція згустку крові, % 38,7±3,5 85,8±4,1* 52,5±2,7*/** 26,4±1,6*/**

Примітки:
1. * - р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами;
2. ** - р < 0,05 порівняно з даними, одержаними через 24 години;
3. n – кількість експериментальних тварин.
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при не вірогідному підвищення їх рівня в крові. 
На 4-у добу експерименту встановлено зміни 
судинно-тромбоцитарної ланки, що вказують 
на виснаження тромбоцитарного потенціалу, за 
рахунок зниження часу зсідання крові, агрегаці-
йної здатності тромбоцитів та ретракції згустку 
крові на тлі вірогідного підвищення кількості 
кров’яних пластинок, які, ймовірно, за даний 
час встигли «попасти» до кровотоку із депо. 

На 10-у добу змодельованого перитоніту 
встановлено виснаження судинно-тромбоци-
тарної ланки гемостазу, що характеризувалося 
підвищенням часу зсідання крові, різким зни-
женням кількості тромбоцитів, їх агрегаційної 
здатності та ретракції фібринового згустку. 

Для моделювання in vitro внутрішнього 
шляху зсідання слугують тести визначення 
АЧТЧ та часу рекальцифікації [1]. Тест АЧТЧ є 
одним із найбільш інформативних скринінго-
вих тестів, чутливих до дефіциту всіх факторів 
зсідання крові. Час рекальцифікації – промі-
жок часу, який необхідний для формування 
згустку після додавання солей кальцію. Вста-
новлено, що у тварин із змодельованим пери-
тонітом АЧТЧ через 24 години знижувався в 
1,4 рази (р < 0,05) порівняно із інтактною гру-
пою тварин (табл. 2). 

На 4-у добу даний показник вірогідно під-
вищувався в 1,8 разів (р<0,05) порівняно із 
першою добою та був вірогідно нижчим в 1,3 
рази (р<0,05) відносно інтактної групи тварин. 
На 10-у добу відмічалося невірогідне знижен-
ня АЧТЧ порівняно із 4-ою добою та вірогідне 

підвищення в 1,6 разів (р<0,05) порівняно із 
першою добою. 

Час рекальцифікації у щурів із експери-
ментальним перитонітом в першу добу скла-
дав 34,3±1,8 с, що в 1,3 рази (р<0,05) нижче 
за аналогічний показник в групі інтактних 
щурів. На 4-у добу відмічалося невірогідне 
підвищення даного показника, а на 10-у добу 
час рекальцифікації дорівнював 40,8±1,7 с, 
що в 1,2 рази (р<0,05) вище за дані, отримані 
в першу добу дослідження. Дані щодо динамі-
ки АЧТЧ та часу рекальцифікації свідчать про 
зміни системи гемостазу за внутрішнім меха-
нізмом активації зсідання крові. Відомо, що 
скорочення ПЧ пов’язане з небезпекою виник-
нення тромботичних станів. Встановлено, що 
в першу добу відтвореного експерименту ПЧ 
скорочувався в 1,5 разів (р<0,05) порівняно 
із інтактними тваринами. На 4-у та 10-у добу 
вірогідних відмінностей між рівнем ПЧ у гру-
пі тварин контрольної патології та інтактною 
групою не виявлено, однак вірогідна різниця 
простежувалася порівняно із даними, одержа-
ними в першу добу експерименту, зокрема, да-
ний показник підвищувався в 1,3 рази (р<0,05) 
та 1,4 рази (р<0,05) відповідно. 

Основним компонентом, що забезпечує 
ефективне протікання кінцевого етапу зсідан-
ня крові є утворення фібриногену, однак не 
менш важливе значення для оцінки III фази ге-
мокоагуляції відіграють такі показники, як ТЧ. 

Встановлено, що у тварин із змодельованим 
каловим перитонітом вже в першу добу відміча-

Таблиця 2
Показники коагуляційної ланки гемостазу у щурів із експериментальним перитонітом

Показники Інтактні тварини 
(n=6)

Гострий перитоніт (n=18)
через 24 год 4-а доба 10-а доба

АЧТЧ, с 22,8±0,9 16,4±0,7* 29,1±1,1*/** 26,5±1,0*/**
Час рекальцифікації, с 44,1±1,3 34,3±1,8* 39,6±1,5* 40,8±1,7*/**
ПЧ, с 12,1±0,6 8,3±0,5* 10,6±0,4** 11,3±0,6**

Примітки:
1. * - р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами;
2. ** - р < 0,05 порівняно з даними, одержаними через 24 години;
3. n – кількість експериментальних тварин.
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лося різке вірогідне підвищення рівня фібрино-
гену в 3,1 рази (р<0,05) та скорочення ТЧ в 1,8 
разів (р<0,05) порівняно із інтактними тварина-
ми. На 4-у добу спостереження у щурів з пери-
тонітом рівень фібриногену знизився в 1,3 рази 
(р<0,05), а ПЧ майже не відрізнявся відносно по-
казників, отриманих в першу добу. На 10-у добу 
експерименту встановлено зниження рівня фі-
бриногену в 2,0 рази (р<0,05) та підвищення ПЧ 
в 1,4 рази (р<0,05) порівняно із першою добою. 
Зниження рівня тромбіну в першу добу свідчить 
про потенціювання переходу фібриногену в фі-
брин (III стадію зсідання крові), що підтверджу-
ється вірогідним підвищенням фібриногену в 
крові експериментальних тварин.

Тобто, аналізуючи одержані результати 
щодо змін системи коагуляційного гемостазу 
на тлі експериментального калового перито-
ніту можна стверджувати про розвиток гіпер-
коагуляції вже в першу добу, яка змінюється 
гіпокоагуляційним станом, що вказує на вис-
наження ферментативних систем коагуляцій-
ного потенціалу крові (вже на 4-у добу), яке 
тривало до завершення експерименту. Таким 
чином, в розвитку розладів системи гемоста-
зу при каловому перитоніті ключова роль на-
лежить як внутрішньому, так і зовнішньому 
механізму активації системи зсідання крові. 
Велика площа ураження очеревини створює 
умови для масивного потрапляння до крово-
току медіаторів запалення та швидкої генера-
лізації запальної реакції, що призводить до 
порушення проникності та функції ендотелію 
капілярів [4, 7, 13]. Під дією бактеріального ен-
дотоксину та ІЛ, ендотеліальні клітини втрача-
ють тромбомодулін, гепариноподібні молеку-
ли, синтезують тканинний фактор, з появою 
якого на поверхні клітин, ініціюється початок 
коагуляції та утворення тромбіну – ключового 
ферменту процесу зсідання крові [14, 15, 16]. 

ВИСНОВКИ

1. В першу добу експериментального перито-
ніту відмічалося різке підвищення швидко-
сті зсідання крові та зміни якісних власти-
востей тромбоцитів. 

2. На 4-у добу експерименту встановлено змі-
ни судинно-тромбоцитарної ланки, що вка-
зують на виснаження тромбоцитарного по-
тенціалу. 

3. В розвитку розладів системи гемостазу при 
каловому перитоніті ключова роль нале-
жить як внутрішньому, так і зовнішньому 
механізму активації системи зсідання крові.
Конфлікт інтересів. Автори даного руко-

пису стверджують, що конфлікт інтересів під 
час виконання дослідження та написання ру-
копису відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. Peritonitis today continues to be one of the most difficult problems of both abdominal surgery and 
theoretical pathophysiology. One of the leading pathogenetic mechanisms of peritonitis is disorders in the hemostasis 
system and the development of dissemination vascular syndrome. Blockade of microcirculation caused by the development 
of dissemination vascular syndrome leads to tissue hypoxia and, as a result, to dysfunction of organs and body systems. 

Aim: is to study changes in vascular-platelet and coagulation hemostasis under conditions of experimental fecal 
peritonitis in rats. 

Materials and methods. Experimental studies were conducted on 24 non-linear laboratory rats, which were divided 
into 2 groups: 1 group – intact control (animals received distilled water), 2 group – animals of the control pathology group. 
According to the «Methodological recommendations for preclinical study of medicinal products», experimental peritonitis 
was studied on the model of V. A. Lazarenko. Indicators of vascular-platelet and coagulation hemostasis were determined 
according to generally accepted methods. 

Results. On the first day of experimental peritonitis, a sharp increase in the rate of blood clotting and changes in the 
quality properties of platelets were noted, affecting their aggregation ability and retraction of an already formed blood clot. 
On the 4th day of the experiment, changes in the vascular-platelet link were established, indicating the exhaustion of the 
platelet potential, due to a decrease in blood clotting time, platelet aggregation ability, and blood clot retraction against 
the background of a probable increase in the number of blood platelets, which probably by now had time «get» to the 
bloodstream from the depot. Changes in the coagulation hemostasis system against the background of experimental fecal 
peritonitis indicate the development of hypercoagulation already on the first day, which is replaced by a hypocoagulation 
state, which indicates the exhaustion of the enzymatic systems of blood coagulation potential (as early as on the 4th day), 
which lasted until the end of the experiment.

Conclusion. In the development of disorders of the hemostasis system in fecal peritonitis, the key role belongs to both 
the internal and external mechanisms of activation of the blood coagulation system.

Key words: peritonitis, hemostasis, platelet aggregation, hypercoagulation, DIC-syndrome.


