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Актуальность.  Синдром  холестаза  является  одной  из  наиболее  актуальных
проблем  в  гастроэнтерологии,  потому  что  нарушение  желчеобразования  и
желчевыделения играет важную роль в прогрессировании гепатитов, в развитии циррозов
печени [4; 5], а также в билиарном литогенезе при желчнокаменной болезни [2]. Изучение
механизмов  билиарного  литолиза  на  его  калькулезной  модели  in vitro позволит
рассмотреть новые терапевтические мишени в лечении указанных заболеваний. 

С этих позиций представляет интерес изучение in vitro эффективности разрушения
желчных  камней,  которые  по  данным  различных  авторов  являются  коллоидами  и
кристаллоидами  в  различных  фазах  своего  старения  [1],  «склеивающим»  и
формообразующим элементом которых является  фибрин (Alper et al.)  и  муцин. Любой
коллоид  и  кристаллоид  способен  к  обратному  развитию.  Мы  предполагаем,  что  при
разрушении  белковых  субстратов  сериновыми  протеазами,  а  также  при  вероятном
фосфорилировании желчных кислот [3] будут запущены процессы билиарного литолиза.

Целью настоящего  исследования  стало  изучение  эффективности  проведения
билиарного  литолиза  in vitro при  использовании  растворов  фибринолизина  и
стандартного фосфатного буфера.

Материалы  и  методы.  В  ходе  32-дневного  контролируемого  эксперимента
проводилась инкубация желчных конкрементов различного строения при температуре 1-
5°С  в  растворах  фибринолизина  и  стандартного  фосфатного  буфера  в  условиях
изотонической среды. В качестве контроля был использован 0,9% раствор хлорида натрия
и дистиллированная вода. Проводили измерение массы желчных конкрементов на 1, 2, 4,
8, 16-ые сутки. В целях оценки воспроизводимости результатов исследования на 16-ые
сутки  осуществляли  замену  мутных  литолитических  растворов  болотного  цвета  свеже
приготовленными аналогами.

Результаты. При  изучении  билиарного  литолиза  на  коллекции  желчных
конкрементов (инкубированных в формалине и высушенных) нами не было обнаружено
изменения их массы в растворах фибринолизина, что может быть связано с денатурацией
фибрина, входящего в их состав. В связи с этим дальнейшие эксперименты проводились
со  «свежими»  конкрементами,  взятыми  у  трупа.  Контрольная  инкубация  в
дистиллированной воде и в изотоническом растворе хлорида натрия также не повлияла на
массу  желчных  конкрементов  (снижение  их  массы  на  1%).  При  изучении  литолиза
холестериновых конкрементов, инкубированных в растворе фибринолизина,  нами было
выявлено снижение их массы на 6% (к 16-ым суткам) и на 7% (к 32-ым суткам). При
изучении черных пигментных конкрементов, инкубированных в растворе фибринолизина,
было обнаружено снижение их массы на 13% (к 16-ым суткам) и на 15% (к 32-ым суткам).
В результате инкубации пигментных конкрементов в растворах фосфатного буфера нами
было обнаружено снижение их массы к 16 суткам на 8,5%, а к 32-ым суткам — на 10%.

Выводы. Подтверждено  наличие  белковых  субстратов  в  структуре  желчных
конкрементов,  показана  теоретическая  возможность  управления процессом разрушения
желчных  конкрементов  с  использованием  фибринолитических  препаратов  и  растворов
фосфатов.  Результаты  настоящего  исследования  позволяют  говорить  о  перспективе
проведения  дальнейших  экспериментов  in vitro с  целью  воздействия  на  коллоидное
состояние конкрементов различных типов.
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