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Резюме. Мета роботи. В експерименті дослідити можливість 

інтраочеревинного застосування рекомбінантного людського 

гранулоцитарного колонієстимулювального фактору (Г-КСФ) для лікування 

гострого перитоніту. 

Матеріал і методи. Матеріалом дослідження стали 60 білих нелінійних 

щурів. ГП моделювали інтраочеревинною пункцією 20% суміші автокалу. 

Через 12 год виконували лапаротомію і санацію очеревинної порожнини. У 30 

тварин (контроль) використали розчин декаметоксину. У досліді після санації 

в очеревинну порожнину уводили розчин Г-КСФ на NaCl у дозі 0,1 млн ОД на 

100 г маси. Через 6, 12, 24 і 48 год виконували релапаротомію і забирали 

парієтальну очеревину для дослідження. На цифрових копіях гістологічних 

препаратів підраховували кількість клітин. 

Результати. Через 6 год: у контролі кількість поліморфноядерних лейкоцитів 

(ПЯЛ) – 2,7±0,39, у досліді – 3,9±0,38 (р<0,05); у контролі кількість 

лімфоцитів (ЛЦ) – 0,2±0,13, у досліді – 0,7±0,33 (р<0,05). Через 12 год: у 

контролі кількість ПЯЛ – 3,1±0,62, у досліді – 4,6±0,45 (р<0,05); у контролі 

кількість ЛЦ – 0-1 у полі зору, у досліді – 1,8±0,33; у досліді кількість 

фібробластів (ФБ) – 0,9±0,27. Через 24 год: у контролі кількість ПЯЛ – 

3,3±0,39, у досліді – 1,3±0,33; у контролі кількість ЛЦ – 1,8±0,41, у досліді – 

2,3±0,33; у контролі кількість ФБ – 0,4±0,16, у досліді – 1,6±0,31 (р<0,01); у 

контролі кількість макрофагів (МФ) – 0,4±0,16, у досліді – 0,7±0,21; у досліді 

кількість плазмоцитів (ПЦ) – 1,1±0,28. Через 48 год: у контролі кількість ПЯЛ 

– 2,1±0,27, у досліді – 1,4±0,31 (р<0,05); у контролі кількість ЛЦ – 2,2±0,29, у 

досліді – 3,3±0,37 (р<0,05); у контролі кількість ФБ – 1,9±0,34, у досліді – 

2,9±0,23 (р<0,05); у контролі кількість макрофагів (МФ) – 2,0±0,36, у досліді 

– 3,4±0,22 (р<0,01); у контролі кількість ПЦ – 0,9±0,28, у досліді – 3,1±0,27  

(р<0,01). 

Висновки.  У тварин з моделями ГП після проведення санації очеревинної 

порожнини розчином декаметоксину спостерігаються ознаки затримки 

місцевої відповіді імунокомпетентних клітин на 12-24 год, процесів 

регенерації на 24-48 год і сповільнення регресу запального процесу в очеревині. 

У тварин, яким після санації використали внутрішньоочеревинну інстиляцію 

Г-КСФ, спостерігаються ознаки раннього активування місцевої реакції 

імунних клітин та процесів регенерації, разом із прискоренням регресу 

запалення. Результати експериментів вказують, що внутрішньоочеревинну 

інстиляцію Г-КСФ можна використати за клінічних умов для лікування хворих 

на гострий перитонит. 

 

EXPERIMENTAL STUDY OF INTRA-PERITONEAL INSTILATION OF RECOMBINANT 

HUMAN GRANULOCYTE COLONY-STIMULATING FACTOR FOR THE TREATMENT 

OF ACUTE PERITONITIS 

 
A.I. Shurma, F.V. Grynchuk 

 

Key words: аcute peritonitis, 
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granulocyte colony-
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Resume. Aim. In the experiment, the possibility of intraperitoneal application of 

recombinant human granulocyte colony-stimulating factor (G-CSF) for the 

treatment of acute peritonitis (AP) was investigated. 

Materials and methods. 60 non-linear white rats. AP was modeled by intra-

abdominal puncture of 20% autofecal mixture. After 12 hours, a laparotomy and 
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sanitation of the peritoneal cavity were performed. In 30 animals (control), a solution 

of decamethoxine was used. In the experiment, after sanitation, a solution of G-CSF 

on NaCl was injected into the peritoneal cavity at a dose of 0.1 million units per 100 

g of mass. After 6, 12, 24 and 48 hours, a relaparotomy was performed and the 

parietal peritoneum was taken for examination. The number of cells was counted on 

digital copies of histological preparations. 

The results. After 6 hours: in the control, the number of polymorphonuclear 

leukocytes (PLL) - 2.7±0.39, in the experiment - 3.9±0.38 (р<0.05); in the control, 

the number of lymphocytes (LC) - 0.2±0.13, in the experiment - 0.7±0.33 (р<0.05). 

After 12 hours: in the control, the number of PLL - 3.1±0.62, in the experiment - 

4.6±0.45 (р<0.05); in the control, the number of LC - 0-1 in the field of vision, in the 

experiment - 1.8±0.33; in the experiment, the number of fibroblasts (FB) was 

0.9±0.27. After 24 hours: in the control, the number of PLL - 3.3±0.39, in the 

experiment - 1.3±0.33; in the control, the number of LC - 1.8±0.41, in the experiment 

- 2.3±0.33; in the control, the number of FB - 0.4±0.16, in the experiment - 1.6±0.31 

(р<0.01); in the control, the number of macrophages (MF) - 0.4±0.16, in the 

experiment - 0.7±0.21; in the experiment, the number of plasma cells (PC) was 

1.1±0.28. After 48 hours: in the control, the number of PLL - 2.1±0.27, in the 

experiment - 1.4±0.31 (р<0.05); in the control, the number of LC - 2.2±0.29, in the 

experiment - 3.3±0.37 (р<0.05); in the control, the number of FB - 1.9±0.34, in the 

experiment - 2.9±0.23 (р<0.05); in the control, the number of macrophages (MF) – 

2.0±0.36, in the experiment – 3.4±0.22 (р<0.01); in the control, the number of PCs 

was 0.9±0.28, in the experiment - 3.1±0.27 (р<0.01). 

Conclusions. In animals with AP models, signs of a delay in the local response of 

immunocompetent cells for 12-24 hours, regeneration processes for 24-48 hours, 

and slowing down of the regression of the inflammatory process in the peritoneum 

are observed after the peritoneal cavity is cleaned with a decamethoxine solution. In 

animals that received intraperitoneal instillation of G-CSF after rehabilitation, signs 

of early activation of the local reaction of immune cells and regeneration processes 

are observed, along with the acceleration of the regression of inflammation. The 

results of the experiments indicate that intraperitoneal instillation of G-CSF can be 

used under clinical conditions for the treatment of patients with AP. 
 

Вступ. Золотим стандартом хірургії гострого 

перитоніту є санація черевної порожнини [1, 2]. Водночас 

питання вибору засобів санації залишається 

контраверсійним [3]. Визнані доказові дослідження, 

викладені в настановах з лікування гострого перитоніту, 

рекомендують використовувати тільки сольові розчини 

[4-7]. Водночас низка дослідників застосовують засоби 

антибактеріальної дії, серед яких антисептики й 

антибіотики [8-11]. Деякі роботи вказують на відсутність 

переваг промивання очеревинної порожнини над 

відсмоктуванням ексудату [12, 13]. Зазначимо, що такі 

різні підходи до санації спрямовані винятково на 

елімінацію патологічного перитонеального вмісту, 

зокрема мікрофлори. Втім слід зауважити, що запальний 

процес в очеревині, насамперед, підтримує мікрофлора, 

яка вже проникла саме в очеревину, а очищення 

очеревинної порожнини само по собі не здатне 

радикально зменшити ступінь бактеріальної інвазії вже 

інфікованих тканин. Тому логічно припустити, що 

належний ефект може справити вплив на місцеві 

механізми захисту, притаманні очеревині [14, 15]. Це, 

зокрема, підтверджують роботи окремих авторів [16, 17]. 

Мета роботи. В експерименті дослідити можливість 

інтраочеревинного застосування рекомбінантного 

людського гранулоцитарного колонієстимулювального 

фактору (Г-КСФ) для лікування гострого перитоніту.  

Матеріал і методи. Матеріалом дослідження стали 

60 білих нелінійних щурів масою 180-200 гр. Перитоніт 

моделювали шляхом інтраочеревинного пункційного 

уведення 20% суміші автокалу в дозі 1 мл на 100 г маси 

[18]. Через 12 год після ініціації перитоніту тваринам 

виконували лапаротомію і санацію черевної порожнини. 

У контрольній групі (30 тварин) для цього використали 

промиванням розчином декаметоксину (10 мл). У 

дослідній групі (30 тварин) після такого промивання  в 

очеревинну порожнину уводили розчин Г-КСФ на 0,9% 

NaCl (0,5 млн ОД/1 мл) у дозі 0,1 млн ОД на 100 г маси. 

Операційну рану зашивали наглухо. Через 6, 12, 24 і 48 

год виконували релапаротомію і забирали парієтальну 

очеревину для гістологічного дослідження. Всі 

маніпуляції проводили під інгаляційною анестезією 

севофлураном. Тварин виводили з експерименту 

передозуванням анестетика. 

Для гістологічного дослідження тканини фіксували в 

10% розчині формаліну, зневоднювали у висхідній 

батареї спиртів, заливали в парафін. Зрізи робили на 

мікротомі завтовшки 5 мкм. Депарафінізовані зрізи 

забарвлювали гематоксилін-еозином. Забарвлені 

препарати вивчали у світлооптичному мікроскопі Delta 

Optical Evolution Pro 100. Цифрові копії оптичних 

зображень отримували за допомогою цифрової камери 

Olympus SP550. На цифрових копіях зображень шляхом 

накладання шаблону, який відповідав квадрату 50х50 

мкм, підраховували кількість клітин запального 

http://e-bmv.bsmu.edu.ua/
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інфільтрату. 

Статистичне обчислення результатів досліджень 

проводили з використанням електронних таблиць 

Microsoft® Office Excel (build 11.5612.5703). Перевірку 

закону розподілу вибірок на нормальність проводили за 

допомогою критерію Шапіро-Вілка. Для перевірки 

гіпотези про рівність середніх використовували критерій 

Уілкоксона-Манна-Уїтні. 

Результати досліджень та їх обговорення. Через 6 

год після санації у тварин контрольної групи 

спостерігали набряк очеревини, десквамацію мезотелію 

(рис. 1). У дослідній групі виявили (рис. 2) набряк 

очеревини, десквамацію мезотелію, інфільтрацію 

поліморфноядерними лейкоцитами (ПЯЛ). 

Кількість ПЯЛ у контролі становила 2,7±0,39, у 

дослідній групі – 3,9±0,38 (р<0,05). Кількість лімфоцитів 

(ЛЦ) у контрольній групі становила 0,2±0,13, у дослідній 

групі – 0,7±0,33 (р<0,05). 

Через 12 год у тварин групи контролю спостерігали 

(рис. 3) наростання набряку очеревини, десквамація 

мезотелію утримувалася. Кількість ПЯЛ зросла до 

3,1±0,62. ЛЦ спостерігали в тільки окремих тварин, їх 

кількість становила 0-1 у полі зору.  

У дослідній групі (рис. 4) утримувався набряк 

очеревини, десквамація мезотелію й інфільтрація ПЯЛ, 

збільшилося число ЛЦ. Кількість ПЯЛ становила 

4,6±0,45, що статистично істотно (р<0,05) перевищувало 

контрольні показники, кількість ЛЦ становила 1,8±0,33, 

 
Рис.1. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, контроль 6 год (Обʼєктив 20, 

окуляр 10) 

 
Рис. 2. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, дослід 6 год (Обʼєктив 20, окуляр 

10) 

 
Рис. 3. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, контроль 12 год (Обʼєктив 20, 

окуляр 10) 

 
Рис. 4. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, дослід 12 год (Обʼєктив 20, окуляр 

10) 

 

що статистично істотно перевищувало показники через 6 

год експерименту (р<0,05). Виявили також невелику 

кількість фібробластів (0,9±0,27). 

Через 24 год у тварин групи контролю (рис. 5) набряк 

очеревини утримувався, подекуди зазначали 

десквамацію мезотелію. Кількість ПЯЛ становила 

3,3±0,39, суттєво зросла кількість ЛЦ до 1,8±0,41. 

Виявляли невелику кількість ФБ (0,4±0,16) і макрофагів 

(МФ) – 0,3±0,15. 

У дослідній групі виявили (рис. 6) зменшення набряку 

очеревини, місцями десквамацію мезотелію. Кількість 

ПЯЛ зменшилася до 1,3±0,33, що статистично істотно 

менше (р<0,01) за контрольні показники. Кількість ЛЦ 

становила  2,3±0,33. Кількість ФБ зросла до 1,6±0,31, що 

статистично істотно (р<0,01) перевищувало контрольні 

показники. Кількість МФ становила 0,7±0,21. Водночас 

зазначали наявність плазматичних клітин (ПК), що 

становило 1,1±0,23. 

Через 48 год у тварин групи контролю виявили (рис. 

7) зменшення набряку очеревини, подекуди спостерігали 

десквамацію мезотелію. Кількість ПЯЛ статистично 

істотно зменшилася до 2,1±0,27 (р<0,05). Кількість ЛЦ 

зросла до 2,2±0,29, кількість ФБ зросла статистично 

істотно до 1,9±0,34 (р<0,01), як і кількість МФ 2,0±0,36 

(р<0,01). У невеликій кількості виявляли плазмацити 

(ПЦ) – 0,9±0,28. 

У дослідній групі (рис. 8) зазначали зменшення 
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Рис. 5. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, контроль 24 год (Обʼєктив 20, 

окуляр 10) 

 
Рис. 6. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, дослід 24 год (Обʼєктив 20, окуляр 

10 

 
Рис. 7. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, контроль 48 год (Обʼєктив 20, 

окуляр 10) 

 
Рис. 8. Гістологічний препарат очеревини, забарвлення 

гематоксилін-еозин, дослід 48 год (Обʼєктив 20, окуляр 

10) 

набряку очеревини, окремі ділянки десквамації 

мезотелію. Кількість ПЯЛ становила 1,4±0,31, що було 

статистично істотно менше (р<0,05) за контрольні 

показники. Кількість ЛЦ становила 3,3±0,37, що 

статистично істотно більше за показники контролю 

(р<0,05) і такі через 24 год (р<0,01). Кількість ФБ 

становила 2,9±0,23, що статистично істотно більше за 

показники контролю (р<0,05) і такі через 24 год (р<0,01). 

Кількість МФ становила 3,4±0,22, що статистично 

істотно більше за показники контролю і такі через 24 год 

(р<0,01). Кількість ПК становила 3,1±0,27, що також було 

статистично істотно більшим за показники контролю і 

такі через 24 год (р<0,01). 

Отже, проведені дослідження засвідчили, що після 

промивання очеревинної порожнини розчином 

декаметоксину у тварин з моделями гострого перитоніту 

спостерігаються ознаки затримки місцевої відповіді 

імунокомпетентних клітин та процесів регенерації та 

явища сповільненого регресу запального процесу в 

очеревині. Натомість, після внутрішньоочеревинної 

інстиляції Г-КСФ виявлені ознаки раннього активування 

місцевої реакції імунних клітин та процесів регенерації, 

разом з прискоренням регресу запалення.  

Проведені дослідження свідчать про можливість 

клінічної апробації запропонованого способу. 

Висновки.  1. У тварин з моделями гострого 

перитоніту після проведення санації очеревинної 

порожнини розчином декаметоксину спостерігаються 

ознаки затримки місцевої відповіді імунокомпетентних 

клітин на 12-24 год, процесів регенерації на 24-48 год і 

сповільнення регресу запального процесу в очеревині.  

2. У тварин, яким після санації використали 

внутрішньоочеревинну інстиляцію гранулоцитарного 

колонієстимулювального фактору спостерігаються 

ознаки раннього активування місцевої реакції імунних 

клітин та процесів регенерації, разом з прискоренням 

регресу запалення. 

 3. Результати експериментів вказують, що 

внутрішньоочеревинну інстиляцію гранулоцитарного 

колонієстимулювального фактору можна використати за 

клінічних умов для лікування хворих на гострий 

перитоніт. 

Перспективи подальших досліджень. Клінічна 

апробація запропонованого методу з оцінюванням його 

ефективності. 
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