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Мета – дослідити ефективність пробіотичних дезінфектантів у комплексному лікуванні експеримен-
тального перитоніту.

Матеріали та методи. Експериментальне дослідження виконано на 45 білих статевозрілих щурах, яким 
моделювали фекальний перитоніт. Щурів поділено на три групи по 15 тварин. Лікування щурів І групи (осно-
вна) полягало в промиванні черевної порожнини 5-відсотковим розчином пробіотичного дезінфектанту, 
у нанесенні пробіотичного дезинфікуючого спрею на органи черевної порожнини та гелю з пробіотиками 
на операційну рану після її зашивання. Для лікування щурів ІІ групи (група порівняння) використовували 
розчин сорбенту, яким промивали черевну порожнину. Лікування щурів ІІІ групи (плацебо-контроль) по-
лягало в промиванні черевної порожнини 0,9-відсотковим розчином NaCl. Досліджували вміст молекул 
середньої маси (загальні), токсинз’язуючу здатність білків сироватки крові, функціональну активність моно-
цитів у загальному НСТ-тесті. Також провели патоморфологічне дослідження.

Результати. Використання в експерименті розробленого лікування у тварин І групи сприяло зменшенню 
вмісту молекул середньої маси та відновленню токсинзв’язуючої здатності альбуміну вже на 5-ту добу. Такі 
тенденції сприяють зниженню цитолітичної активності сироватки крові відносно власних лейкоцитів 
і збереженню функціональних можливостей моноцитів на адаптованому рівні вже на 5-ту добу. При цьому 
на 7-му добу показники функціональної активності моноцитів відповідали референтним значенням. У тва-
рин ІІ групи досліджувані показники оптимізувалися тільки на 7-му добу, але вони не відповідали рефе-
рентним значенням. У ІІІ групі досліджувані показники були значно зниженими відносно референтних 
значень протягом усього дослідження.

Висновки. Результати проведеного дослідження засвідчують ефективність застосування пробіотичних 
дезінфектантів для санації черевної порожнини у тварин із фекальним перитонітом.

Дослідження виконано відповідно до принципів Гельсінської декларації. Протокол дослідження ухвале-
но локальним етичним комітетом усіх зазначених у роботі установ. Під час проведення експериментів із 
лабораторними тваринами всі біоетичні норми та рекомендації дотримано.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
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Aim – to investigate the effectiveness of probiotic disinfectants in the complex treatment of experimental peritonitis.
Materials and methods. The experimental study was performed on 45 white sexually mature rats, which were simulated with fecal perito-
nitis. The rats were divided into 3 groups of 15 animals. The treatment of rats in group I (main) consisted of washing the abdominal cavity 
with a 5% solution of probiotic disinfectant, applying a probiotic disinfectant spray to the abdominal organs and a gel with probiotics to the 
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Вступ
Однією з найскладніших і невирішених проблем 

абдомінальної хірургії є перитоніт [8]. Летальність 
пацієнтів при цій патології може досягати 80–90% 
у термінальній стадії перитоніту, особливо за вира-
женої ендогенної інтоксикації та розвитку синдрому 
поліорганної недостатності [9].

Перитоніт – це захворювання, що потребує негай-
ного хірургічного лікування, а складною проблемою 
в післяопераційному періоді є абдомінальний сеп-
сис. Повторне хірургічне втручання при септичних 
вогнищах у черевній порожнині сприяє підвищен-
ню виживаності, однак релапаротомії є додатковим 
чинником ризику для пацієнтів [35]. Тому дуже важ-
ливим є пошук оптимальних засобів і методів для 
ефективного лікування внутрішньочеревної інфек-
ції та абдомінального сепсису [31,36].

Формування антибіотикорезистентності мікро-
організмів-збудників абдомінального сепсису за 
умов розвитку перитоніту є однією з проблем ліку-
вання цієї категорії пацієнтів. Нині часто непра-
вильно підбирають антибактеріальні препарати, їхні 
дозування, що призводить до формування стійких 
штамів мікроорганізмів вже на догоспітальному 
етапі лікування хірургічних хворих. Кардинально 
новим напрямом як для подолання антибіотикоре-
зистентності, так і для лікування перитоніту є за-
стосування пробіотичних дезінфектантів. Широкий 
спектр їхніх властивостей може вирішити багато 
проблем, у тому числі подолання антибіотикорезис-
тентності.

Рід Bacillus включає 377 видів грампозитивних 
паличкоподібних бактерій. Їхня здатність утворю-
вати ендоспори, різноманітність фізіологічних 

властивостей, а також їхню здатність виробляти 
численні антимікробні сполуки сприяють їхньому 
повсюдному поширенню [1]. Нині активно вивча-
ють властивості Bacillus subtilis, що використову-
ють як у медицині, так і в промисловості. Вони ма-
ють здатність до секреції білка, що дає змогу 
використовувати їх у виробництві білків, вітамінів 
та антибіотиків. Антиоксидантна активність (біо)
хімічної сполуки відповідає її здатності затримува-
ти або запобігати окисленню субстрату, що є на-
слідком дисбалансу між виробництвом активних 
форм кисню та їхньою деградацією антиоксидан-
тами [18].

Для будь-якого штаму групи Bacillus subtilis зараз 
вважається, що принаймні 4–5% його геному при-
значені для виробництва антимікробних сполук 
[39]. Ці молекули переважно є антимікробними пеп-
тидами, а їхні структури зазвичай є циклічними, 
гідрофобними і містять специфічні фрагменти, такі 
як d-амінокислоти або внутрішньомолекулярні тіо-
ефірні зв’язки. На додаток до антимікробних пепти-
дів леткі метаболіти також становлять велике сімей-
ство протимікробних препаратів, що виконують 
метаболічні функції [13].

Ліпопептиди Bacillus класифікуються на три ро-
дини відповідно до структури пептидного фрагмен-
та: сурфактини, ітурини (мікосубтилини) і пліпас-
татини/фенгіцини. Це амфіфільні циклічні пептиди, 
пов’язані з вуглеводневим ланцюгом жирної кисло-
ти, які мають багато біологічних ефектів. Повідо-
мляється, що ці молекули значною мірою відомі не 
лише завдяки своїй біоповерхнево-активній здат-
ності (особливо сурфактинам), але й їхній антимі-
кробній активності [21].

surgical wound after its suturing. For the treatment of rats in the group II (comparison group), a sorbent solution was used to wash the ab-
dominal cavity. The treatment of rats in the group III (placebo control) consisted of washing the abdominal cavity with 0.9% NaCl. The content 
of medium-weight molecules (total), the toxin-binding capacity of serum proteins, and the functional activity of monocytes in the general 
NST test were studied. A pathomorphological study was also conducted.
Results. The use of the developed treatment in the experiment in animals of the group I contributed to a decrease in the content of medium-
weight molecules and the restoration of the toxin-binding capacity of albumin already on the 5th day. These trends cause a decrease in the 
cytolytic activity of blood serum relative to its own leukocytes and the preservation of the functional capabilities of monocytes at an 
adapted level already on the 5th day. At the same time, on the 7th day, the indicators of the functional activity of monocytes corresponded to 
the reference values. In animals of the group II, the optimization of the studied indicators occurred only on the 7th day, but they did not cor-
respond to the reference values. In the group III, the studied indicators were significantly reduced relative to the reference values throughout 
the study.
Conclusions. The results of the study demonstrate the effectiveness of using probiotic disinfectants for the sanitation of the abdominal ca vity 
in animals with fecal peritonitis.
The research was carried out in accordance with the principles of the Helsinki Declaration. The study protocol was approved by the Local 
Ethics Committee of all participating institution. When carrying out experiments with laboratory animals, all bioethical norms and recom-
mendations were observed.
No conflict of interest was declared by the authors.

Keywords: peritonitis, endogenous intoxication, multiple organ failure, probiotics.
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Бактерії є основною групою мікроорганізмів-про-
дуцентів біосурфактантів [19]. Кілька досліджень 
повідомляють про потенціал видів Bacillus як вироб-
ників біосурфактантів, таких як біосурфактанти 
ліпопептидного типу [24]. Доведено, що біосурфак-
танти є чудовими інгібіторами мікробної адгезії та 
утворення біоплівки. Біоплівки – це спільноти мі-
кробів, що прикріплюються до біотичних або абіо-
тичних поверхонь. Загалом, мікробні біоплівки є 
щоденною проблемою, з якою стикається медицина 
та суспільство [37]. Адгезія є першою стадією фор-
мування біоплівки, у якій найкраще діють антиад-
гезивні сполуки [20]. Ліпопептиди DCS1 Bacillus 
мають природні антиоксидантні, антимікробні та 
антиадгезивні властивості [23].

Є багато робіт із дослідження впливу та ефектив-
ності дії пробіотичних дезінфектантів. Так, деякі 
автори відзначають їхню ефективність не тільки для 
контролю мікробного забруднення поверхонь, але 
й для зниження стійкості мікроорганізмів до лікар-
ських препаратів [12]. Дослідження свідчить, що 
пробіотичні миючі засоби сприяють конкурентному 
виключенню набагато ефективніше за дезінфікуючі 
засоби. Пробіотичні миючі засоби з мікробним різ-
номаніттям слід розглянути для прибирання ліка-
рень [40]. Також дослідження показують, що засто-
сування пробіотиків для чищення є ефективним 
щодо зниження росту мікробів у стоматологічних 
установах [3].

Зібрані дані свідчать, що Bacillus subtilis ефективні 
як пробіотик для націлювання та знищення ентеро-
патогенів людини та мають високий профіль без-
печності без значних загроз для здоров’я. Висновки 
підкреслюють багатообіцяючі перспективи Bacillus 
subtilis як потужного пробіотика-кандидата для про-
біотичної дезінфекції та клінічного застосування 
[45].

Пробіотична деінфекція в медичних установах 
демонструє надзвичайно позитивні результати, зо-
крема, значне зниження тягаря патогенів та їхніх 
генів, стійких до антимікробних препаратів, а також 
нозокоміальних інфекцій [34]. Зібрані дані показу-
ють, що спори Bacillus можуть протидіяти росту па-
тогенів, ефективно замінюючи їх на оброблених по-
верхнях [12]. Протидіяти мікробному забрудненню 
та поширенню антибіотикорезистентності можна за 
допомогою стійкої біологічної системи, що перед-
бачає її потенційне використання для управління 
гігієною навколишнього середовища в лікарнях і дає 
змогу зменшити ризик інфекцій у пацієнтів [15]. 

Поширення антибіотикорезистентності в ліку-
вальних закладах можна обмежити за допомогою 

методів санітарного оброблення пробіотичними 
дезінфектантами для зміни лікарняної мікробіоти, 
що приведе до зменшення застосування антимі-
кробних препаратів і витрат. Цей підхід можна роз-
глядати як частину стратегії профілактики та контр-
олю інфекцій [11,12,42]. Використання цих засобів 
може ефективно забезпечити постійне запобігання 
поширенню вірусів через забруднене середовище, 
без впливу на навколишнє середовище та форму-
вання антибіотикорезистентності, що є дуже важ-
ливим в епоху пандемій [14,38].

Екологічно стійкі системи санітарії, такі як про-
біотичні дезінфектанти, можуть суттєво знизити 
стійкість до антибіотиків, підвищити захист 
здоров’я в усьому світі та заощадити значні кошти 
[40]. Пробіотичні дезінфектанти можуть слугувати 
цікавою альтернативою, особливо тому, що вони за-
безпечують нетоксичність, екологічну стійкість і 
потенційний довгостроковий захист [26].

Для санації черевної порожнини щурів застосо-
вано розчини з пробіотиками, діючою речовиною 
яких є Bacillus subtilis > 5×107 КУО/мл та Bacillus 
megatherium > 5×107 КУО/мл в 1 мл. Розчини призна-
чені для місцевого застосування і мають потужну 
протизапальну, протимікробну і репаративну дію. 
Володіють антимікробною активністю відносно 
грамнегативних і грампозитивних бактерій (збуд-
ників госпітальних інфекцій, мікобактерій туберку-
льозу, кишкових інфекцій), вірусів (поліомієліту, 
ентеровірусів, грипу, парагрипу, пташиного грипу, 
коронавірусів, SARS, «атипової пневмонії», гепати-
тів А, В, С і ВІЛ-інфекції), патогенних грибів роду 
Candida, Трихофітон. Дія засобів базується на анта-
гоністичних властивостях пробіотичних бактерій 
Bacillus spp. щодо вказаних мікроорганізмів. Bacillus 
spp. здатні утворювати пробіотичну біоплівку і по-
переджати утворення патогенних біоплівок. Завдя-
ки цій властивості мають пролонговану дію не мен-
ше 24 годин [2,5,16,30,42].

Сорбент (поліметилсилоксану полігідрат) реко-
мендований як симптоматичний засіб при гострій 
діареї та хронічній діареї, асоційованій із синдромом 
подразненого кишечника. Починаючи з 1980-х років 
проведено багато клінічних випробувань сорбенту, 
однак детальний механізм дії на специфічні токсини 
та взаємодії з лікарськими засобами, що застосову-
ються одночасно, до кінця не вивчений. У лікуванні 
шлунково-кишкових інфекцій механізм дії полягає 
в адсорбуванні цільових молекул (мікроорганізми, 
токсини) з наступним видаленням з організму [20]. 
Поліметилсилоксану полігідрат є одним із найефек-
тивніших ентеросорбентів. У разі внутрішнього 
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вживання проявляє активну детоксикаційну дію. 
Препарат адсорбує токсичні речовини, продукти не-
завершеного метаболізму, призупиняє прояви ток-
сикозів, поліпшує функцію кишечника, печінки, 
нирок, нормалізує показники крові і сечі, обволікає 
слизову оболонку шлунка і кишечника, попереджує 
і захищає її від ерозивних процесів. За величиною 
сорбційної ємкості практично в 2–2,5 раза перевер-
шує інші типи сорбентів [10]. Враховуючи ці влас-
тивості, вирішено дослідити його ефективність і 
застосувати як сорбційний агент у санації черевної 
порожнини в експерименті та порівняти її з пробіо-
тичними дезінфектантами, оскільки вони мають 
різні механізми дії.

З вищевикладеного випливає, що це дослідження 
є актуальним і необхідним для поліпшення резуль-
татів лікування хворих на поширений перитоніт.

Мета роботи – дослідити ефективність пробіо-
тичних дезінфектантів у комплексному лікуванні 
експериментального перитоніту в щурів.

Матеріали та методи дослідження
Експериментальне дослідження виконано на базі 

Національного університету охорони здоров’я Укра-
їни імені П.Л. Шупика (НУОЗ України ім. П.Л Шу-
пика) на 45 білих статевозрілих щурах-самцях лінії 
Wistar віком 4–5 місяців, яких утримували у віварії 
відповідно до загальноприйнятих норм.

У виконанні експериментального дослідження 
дотримано вимог загальноприйнятих вітчизняних 
і світових законів, зокрема, документа «Загальні 
етичні принципи експериментів на тваринах» (Укра-
їна, 2001 р.), Наказу Міністерства охорони здоров’я 
(МОЗ) України від 01.11.2000 № 281 «Про затвер-
дження Інструкції про проведення клінічних випро-
бувань лікарських засобів та експертизи матеріалів 
клінічних випробувань та Типового положення про 
комісію з питань етики», Закону України від 
21.02.2006 № 3447-IV «Про захист тварин від жор-
стокого поводження», а також дотримано основних 
положень «Правила проведення робіт із викорис-
танням експериментальних тварин» (1977), GCP 
(1996), Конвенції Ради Європи про охорону хребет-
них тварин, що використовують в експериментах та 
інших наукових цілях від 18.03.1986, Директиви ЄЕС 
від 24.11.1986 №  609, Наказу МОЗ України від 
16.02.2009 № 95 «Про затвердження документів з 
питань стандартизації, реєстрації та проведення 
клінічних випробувань лікарських засобів», Наказу 
МОЗ України від 14.12.2009 № 944 «Основи законо-
давства України про охорону здоров’я» (1993), від 
01.03.2012 № 244 «Про затвердження Порядку про-

ведення науковими установами дослідів, експери-
ментів на тваринах», а також Наказу МОЗ України 
від 23.09.2009 № 690 «Про затвердження Порядку 
проведення клінічних випробувань лікарських за-
собів та експертизи матеріалів клінічних випробу-
вань і Типового положення про комісії з питань ети-
ки» (зі змінами № 523 від 12.07.2012; № 304 від 
06.05.2014; № 966 від 18.12.2014; № 639 від 01.10.2015, 
№ 2609 від 25.11.2021; № 538 від 28.03.2022; № 190 від 
31.01.2023; № 1034  від 07.06.2023; № 1745  від 
06.10.2023) та з дозволу комісії з питань етики НУОЗ 
України ім. П.Л Шупика (протокол № 8  від 
07.11.2022). Відповідно до загальноприйнятих етич-
них норм, усі болісні маніпуляції з тваринами здій-
снено під загальною анестезією розчином кетаміну 
та 2-відсотковим розчином ксилазину, які вводили 
внутрішньом’язово в дозі 0,02 мл кетаміну та 0,04 мл 
ксилазину на 100 г ваги. Усі щурі перебували в одна-
кових умовах. Тваринам моделювали перитоніт 
шляхом введення в черевну порожнину 10-відсо-
ткового розчину калової суспензії з розрахунку 
0,5 мл на 100 г маси тіла тварини шляхом змішуван-
ня 0,9-відсоткового розчину NaCl і калу зі сліпої 
кишки 2-3 інтактних тварин, потім її двічі фільтру-
вали через подвійний шар марлі. Не пізніше ніж за 
20 хв після приготування суспензію вводили щурам 
пункційним способом. Щоб не пошкодити внутріш-
ні органи під час введення калової суспензії в черев-
ну порожнину, тварин тримали вертикально, заднім 
кінцем тіла вгору. Методом пункції черевної стінки 
в центрі середньої лінії живота, направляючи кінець 
голки по черзі в праве і ліве підребер’я, праву і ліву 
клубові ділянки, вводили однакову кількість калової 
суспензії [28]. Тварин з експерименту виводили пе-
редозуванням препаратів для анестезії – розчином 
кетаміну та 2-відсотковим розчином ксилазину піс-
ля ліквідації ознак перитоніту.

Клінічними ознаками перитоніту були: актив-
ність тварин, споживання їжі та води, реакція на 
подразники, частота дихання. У черевній порожни-
ні визначали: об’єм і характер ексудату (серозний, 
серозно-фібринозний, гнійний, фібринозно-гній-
ний, каловий, геморагічний), стан очеревини (блис-
куча, тьмяна), стан кишечника (набряк стінки, пе-
ристальтика, колір), наявність, локалізацію і 
характер фібринозних плівок (поодинокі, множин-
ні, легко знімаються, важко знімаються з утворен-
ням десерозацій, не знімаються). У процесі експери-
мент у проводили клінічні,  морфологічні, 
мікробіологічні та імунологічні дослідження.

У цій статті наведено деякі результати клінічних 
і морфологічних досліджень. Схема дослідження:
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Доба М – моделювання перитоніту;
Доба 1 – оцінювання активності тварин, спожи-

вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, констатація наявності 
перитоніту і проведення лапаротомії (1–2-га доба 
після моделювання), взяття матеріалу для дослі-
дження, початок лікування, введення антибіотика 
і знеболювального;

Доба 2 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, введення антибіотика 
і знеболювального;

Доба 3 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, виконання релапаро-
томії, взяття матеріалу для дослідження, введення 
антибіотика і знеболювального;

Доба 4 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, введення антибіотика 
і знеболювального;

Доба 5 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, виконання релапаро-
томії, взяття матеріалу для дослідження, введення 
антибіотика і знеболювального;

Доба 6 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, введення антибіотика 
і знеболювального;

Доба 7 – оцінювання активності тварин, спожи-
вання ними їжі та води, реакції на подразники, ви-
мірювання частоти дихання, виконання релапаро-
томії, взяття матеріалу для дослідження, введення 
антибіотика і знеболювального.

Якщо перитоніт ліквідували, то тварин у цей день 
виводили з експерименту, якщо перитоніт персис-
тував, то продовжували лікування до його ліквідації 
або загибелі тварини.

Щурів поділено на три групи, по 15 тварин у кож-
ній групі. Наявність перитоніту спочатку визначали 
клінічно – тварини були в’ялі, не активні, погано 
вживали їжу та воду, погано реагували на подразни-
ки, прискорювалося дихання. Підтвердження пери-
тоніту проводили інтраопераційно після виконання 
лапаротомії, на 1–2-гу добу після моделювання. Лі-
кування щурів І групи (основна) полягало в проми-
ванні черевної порожнини 5-відсотковим розчином 
пробіотичного дезінфектанту в стерильному 0,9-від-
сотковому розчині NaCl 3–5 разів, нанесенні про-
біотичного дезинфікуючого спрею на органи черев-
ної порожнини після промивання та гелю 

з пробіотиками на операційну рану тонким шаром 
після її зашивання. Для лікування щурів ІІ групи 
(група порівняння) використовували розчин сор-
бенту в стерильному 0,9% розчині NaCl, яким про-
мивали черевну порожнину 3–5 разів з експозицією 
розчину в черевній порожнині 2–3 хв. Лікування 
щурів ІІІ групи (плацебо-контроль) полягало в про-
миванні черевної порожнини 0,9-відсотковим роз-
чином NaCl 3–5  разів. Усім тваринам у  після-
операційному періоді щоденно проводили 
антибактеріальну терапію цефалоспорином ІІІ по-
коління – цефтріаксоном, а також знеболювання 
50-від сот ковим розчином метамізолу натрію. Сана-
ційні релапаротомії виконували з інтервалом 24–
48 годин залежно від стану тварини.

Наведено склад досліджуваних пробіотичних 
розчинів.

Пробіотичний дезінфектант: вода очищена, лау-
реатсульфат натрію, четвертинні амонієві сполуки, 
ди-С8–10-алкілдиметил хлориди <5,0%; спирти 
С9–С11 етоксильовані – 5,0–10,0%; ензими – 5,0–
10,0%; Bacillus megaterium <5%, Bacillus subtilis <5%.

Пробіотичний дезинфікуючий спрей: вода очи-
щена, Bacillus subtillis >5×107  КУО/мл; Bacillus 
megaterium >5×107 КУО/мл; дидецилдиметиламо-
ніум хлорид 0,1%.

Гель із пробіотиками: етиловий спирт 65%, вода 
очищена, ізопропіловий спирт, Bacillus ferment, Bacil-
lus subtilis, ензими, пантенол, гліцерин, акриловий 
сополімер.

Комплексне патоморфологічне дослідження про-
ведено на кафедрі морфології, клінічної патології та 
судової медицини НУОЗ України ім. П.Л. Шупика 
(завідувачка кафедри Дядик О.О.). Для дослідження 
виконували забір зразків парієтальної очеревини 
розміром 5–7 мм2 інтраопераційно за кожного хі-
рургічного втручання. Вивчали зміни в парієтальній 
очеревині на 2, 4, 6 і 8-му добу від початку лікуван-
ня. Фрагменти перитонеальної тканини фіксували 
в 10-відсотковому розчині нейтрального забуферен-
ного формаліну (рН 7,4) протягом 24–48 годин. Піс-
ля фіксування матеріалу за стандартною методикою 
проводили матеріал в апараті «Excelsior AS» (Thermo 
Fisher Scientific, Велика Британія), потім заливали 
в парафін на апараті «HistoStar» (Thermo Fisher 
Scientific, Велика Британія). З отриманих парафіно-
вих блоків на ротаційному мікротомі НМ  325 
(ThermoShandon, Велика Британія) виготовляли се-
рійні гістологічні зрізи товщиною 2–3 мкм, які потім 
забарвлювали гематоксиліном і еозином, пікрофук-
сином за Ван Гізоном. Оцінювали дегенеративні 
зміни в тканинах, наявність і поширеність запальної 
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реакції, ознаки регенераторних/репаративних про-
цесів, особливості розростання сполучної тканини. 
Мікроскопічне дослідження та фотоархівування 
проводили з використанням світлооптичних мікро-
скопів «ZEISS» (Німеччина) із системою оброблення 
даних «Axio Imager. A2» зі збільшенням об’єктивів 
×5, ×10, ×20, ×40, бінокулярної насадки 1,5 та окуля-
рів 10 з камерою ERc 5s, «Сarl Zeiss» PrimoStar з ка-
мерою «Axiocam105 color».

Для визначення рівня інтоксикації і динаміки пе-
ребігу перитоніту визначено такі показники, як 
вміст молекул середньої маси (МСМ) (загальні) [17], 
токсинз’язуюча здатність білків сироватки крові [4] 
і функціональна активність моноцитів у загальному 
НСТ-тесті [29].

Статистичну обробку результатів дослідження 
проведено з використанням програми «Statistical 
software EZR v. 1.64» (graphical user interface for R 
statistical software version 4.3.1, R Foundation for 
Statistical Computing, Vienna, Austria). За умови від-
повідності вибірки закону нормального розподілен-
ня даних статистичні гіпотези на рівність середніх у 
двох залежних або незалежних вибірках оцінено за 
критеріями t – Стьюдента або F – Фішера, за рівня 
значущості 95% (α=0,05). Якщо показники не відпо-
відали закону нормального розподілення даних, ви-
користано методи непараметричної статистики із 
застосуванням критеріїв для перевірки статистич-
них гіпотез Вілкоксона-Манна-Вітні (U) і рангових 
сум Вілкоксона (Т). У всіх випадках статистичного 
оцінювання значення р<0,05 прийнято вірогідними.

Результати дослідження та їх обговорення
В експериментальному дослідженні отримано 

клінічні дані, наведені в таблиці 1.
За даними таблиці 1, у І групі (основна) вижило 

10 (66,7%) щурів, у яких ліквідували перитоніт, 
загинуло 5 (33,3%) щурів. У тварин, які вижили, 
відбувався поступовий регрес перитоніту. На 
релапаротоміях відмічали зменшення об’єму 
ексудату, зміну його з гнійного характеру на сероз-
ний. Також візуально очеревина з тьмяного темного 
кольору ставала блискучою. Нашарування фібрину 
на петлях кишечника та інших органах черевної 

порожнини поступово лізувалися, а на момент 
ліквідації перитоніту їх вже не було. Післяоперацій-
ні рани, незважаючи на повторні хірургічні втручан-
ня, загоювалися первинним натягом. Поступово 
тварини ставали активнішими, пили воду та 
вживали їжу. Перитоніт був ліквідований у тварин 
у середньому на 6,5 добу.

Причиною смерті у 2 тварин був виражений 
перитоніт, 3 тварини загинули під час експерименту 
не від прогресування перитоніту.

У ІІ групі (група порівняння) вижило 8 (53,3%) 
щурів, у яких ліквідували перитоніт, 7  (46,7%) 
тварин загинуло. У тварин, які вижили, перитоніт 
поступово регресував. Під час повторних санацій 
черевної порожнини виявили зміну характеру 
ексудату із гнійного на серозний і зменшення його 
об’єму. Нашарування фібрину на органах черевної 
порожнини поступово зменшилися, на момент 
ліквідації перитоніту їх вже не було, парієтальна 
очеревина з тьмяного темного кольору ставала 
блискучою, залишався різної вираженості злуковий 
процес. Післяопераційні рани загоювалися добре. 
Поступово тварини ставали активнішими, вживали 
їжу та воду. Перитоніт був ліквідований у тварин 
у середньому на 8,5 добу.

Від тяжкого перитоніту загинуло 4 щурі, у 3 тва-
рин на розтині перитоніт не був вираженим.

Усі тварини ІІІ групи (плацебо-контроль) загину-
ли від тяжкого перитоніту протягом 1–8 діб від по-
чатку лікування. У черевній порожнині тварин ви-
явили зміну серозного ексудату, за умови його 
первинного формування, на гнійний, збільшення 
об’єму гнійного ексудату та фібрину, очеревина за-
лишалася тьмяною протягом усього періоду ліку-
вання. Перебіг перитоніту ускладнився формуван-
ням абсцесів черевної порожнини, кишковою 
непрохідністю, за рахунок парезу кишечника та 
склеювання його петель фібрином, прогресуванням 
злукового процесу. Виявили випадки перфорації 
кишечника та мезентеріального тромбозу на тлі 
прогресування перитоніту.

Морфологічні дослідження провели в усіх групах 
тварин, найкращі результати отримали в І групі. За 
результатами морфологічного дослідження в І групі 

Таблиця 1
Характеристика виживаності в експериментальних групах дослідження

Група дослідження
Вижило щурів Загинуло щурів

абс. % абс. %
І (n=15) 10 66,7 5 33,3
ІІ (n=15) 8 53,3 7 46,7
ІІІ (n=15) 0 0 15 100
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на 1-шу добу в ділянках запалення виявили 
виражену лейкоцитарну з домішкою лімфоцитів, 
клітинну інфільтрацію, набряк, повнокрів᾿я судин 
мікроциркуляторного русла (рис. 1).

На 3-тю добу в ділянках запалення спостерігали 
зміну фенотипу клітин, переважна більшість пред-
ставлена лімфоцитами, гістіоцитами з невеликою 
домішкою нейтрофільних лейкоцитів (рис. 2). По-
ряд із цим почалися процеси регенерації тканин 
очеревини – розростання молодої сполучної ткани-
ни (рис. 3).

На 5-ту добу ділянки очеревини були незначно 
інфільтрованими невеликою кількістю лімфоцитів, 
гістіоцитів, макрофагів, траплялися моноцити та 
поодинокі нейтрофільні лейкоцити. Окрім цього, 
відмічали зони незначної дезорганізації та набряк 
у ділянці регенерації сполучної тканини (рис. 4).

На 7-му добу в ділянках очеревини спостерігали 
незначну клітинну лімфо-гістоцитарну інфільтра-
цію, помірно виражений набряк, регенерацію клітин 
мезотелію (рис. 5).

У ділянці регенерації, окрім зменшення та зник-
нення запальних клітин, відзначали розростання 
сполучної тканини різного ступеня зрілості (рис. 6).

Деяких тварин І та ІІ груп, у яких ліквідували пе-
ритоніт, залишали в експерименті для оцінювання 
віддалених результатів стану органів черевної по-
рожнини. Характерною особливістю тварин І групи 
було те, що в них не спостерігали злукового процесу 
в черевній порожнині в ранньому періоді після лік-
відації перитоніту, тоді як у щурів ІІ групи після лік-
відації перитоніту в черевній порожнині виявили 
злуковий процес. Також можна відмітити загоєння 
операційної рани первинним натягом, особливо в 
тварин І групи.

Для визначення рівня інтоксикації і динаміки пе-
ребігу перитоніту визначили вміст МСМ (загальні), 
токсинз’язуючу здатність білків сироватки крові, 
функціональну активність моноцитів у загальному 
НСТ-тесті.

У І групі (табл. 2) вміст МСМ на 1-шу добу дослі-
дження підвищився відносно референтних значень 
в 1,5 раза (р<0,05), при цьому в подальшому знизився 
відносно 1-ї доби, а на 7-му добу наблизився до рефе-
рентних значень і становив 0,53±0,03 од. опт. щіл.

Водночас токсинзв’язуюча здатність білків сиро-
ватки крові значно знизилася на 1-шу добу відносно 
референтних значень у 3,0 раза (р<0,05). У подаль-
шому досліджуваний показник поступово підви-
щився і на 7-му добу відносно 1-ї доби зріс у 2,7 раза 
(р<0,05), наблизившись до референтних значень, 
і становив 0,08±0,007 мг барв/мг білка.

Рис. 1. Перша доба, виражена лейкоцитарна інфільтрація 
очеревини, повнокрів᾿я судин. Забарвлення гематоксилі-
ном та еозином, збільшення 200

Рис. 2. Третя доба, ділянки очеревини, сегментарно – лім-
фоцитарна з домішкою лейкоцитів інфільтрація очереви-
ни, розростання молодої сполучної тканини. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином, збільшення 100

Рис. 3. Третя доба, ділянки очеревини, сегментарно – роз-
ростання молодої сполучної тканини. Забарвлення за Ван 
Гізоном, збільшення 100
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Накопичення в сироватці крові токсичних про-
дуктів мікробного походження зумовлює пригні-
чення функціональної активності моноцитів пери-
феричної крові – основних клітин-регуляторів 
антимікробної реактивності організму.

Функціональна активність моноцитів знизилася 
відносно референтних значень у 2,6 раза на 1-шу 
добу дослідження, при цьому поступово підвищи-
лася до 7-ї доби, досягнувши референтних значень, 
і становила 8,06±0,74%.

У ІІ групі (табл. 3) на 1-шу добу дослідження вміст 
МСМ підвищився відносно референтних значень в 
1,6 раза (р<0,05), а на 7-му добу знизився відносно 
1-ї доби, однак перевищував референтне значення 
в 1,4 раза (р<0,05).

Токсинзв’язуюча здатність білків сироватки кро-
ві знизилася на 1-шу добу дослідження відносно 
референтних значень в 4,5 раза (р<0,05), а на 7-му 
добу підвищилася відносно 1-ї доби в 3,0 раза 
(р<0,05). При цьому вона була зниженою відносно 
референтних значень у 1,5 раза (р<0,05).

На 1-шу добу функціональна активність моноци-
тів знизилася відносно референтних значень 

в 3,3 раза (р<0,05), а на 7-му добу встановлена тен-
денція до підвищення активності моноцитів віднос-
но 1-ї доби дослідження, при цьому значення зни-
зилися відносно референтних в 1,8 раза (р<0,05).

Отже, у результаті проведених досліджень вста-
новлено, що застосування розробленого лікування 
сприяє зменшенню вмісту МСМ, токсинів мікро-
бного походження, відносно 1-ї доби дослідження. 
Ці тенденції сприяють збереженню токсин зв’я зу-
ючої активності білків сироватки крові на субком-
пенсованому рівні, що зумовлює зменшення про-
явів ендогенної інтоксикації. Зниження токсичного 
навантаження на ефекторні клітини природної ре-
зистентності сприяє збереженню їхньої функціо-
нальності та активізує реакції антимікробної резис-
тентності. Ці тенденції були більш вираженими 
в І групі.

З аналізу результатів дослідження ІІІ групи 
(табл. 4) встановили значне підвищення вмісту МСМ 
на 1-шу добу відносно референтних значень в 1,8 раза 
(р<0,05), на тлі значного зниження токсинзв’язуючої 
здатності білків сироватки крові в 4,5 раза (р<0,05). 
Виявили значне пригнічення функції моноцитів пе-

Рис. 4. П’ята доба, незначна клітинна інфільтрація ділянок 
регенерації очеревини ( ), набряк у зоні регенерації  
( ). Забарвлення гематоксиліном та еозином, збіль-
шення 200

Таблиця 2
Показники ендогенної інтоксикації та функціональної активності моноцитів у тварин І групи в процесі лікування

Досліджуваний показник Одиниця 
 виміру

Термін дослідження, доба

1-ша 3-тя 5-та 7-ма 
референтне 
значення
(0 доба)

Вміст МСМ (загальні) од. опт. щіл. 0,77±0,07 0,67±0,05 0,61±0,06 0,53±0,03 0,51±0,05
Токсинзв’язуюча здатність біл-
ків сироватки крові

мг барв/мг білка 0,03±0,01 0,04±0,007 0,07±0,01 0,08±0,007 0,09±0,008

Функціональна активність мо-
ноцитів у загальному НСТ-тесті

% 3,13±1,11 3,53±0,7 6,47±1,36 8,06±0,74 8,07±1,53

Рис 5. Сьома доба, незначна клітинна лімфо-гістоцитарна 
клітинна інфільтрація ( ), помірно виражений набряк 
( ), регенерація клітин мезотелію ( ). Забарвлення 
гематоксиліном та еозином, збільшення 200
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риферичної крові відносно референтних значень 
у 4,9 раза (р<0,05). На 7-му добу дослідження не про-
водили визначення показників у ІІІ групі, оскільки 
більшість тварин загинула до цього терміну.

Отже, проаналізувавши результати дослідження, 
встановлено, що в щурів з експериментальним пе-
ритонітом розвиток ендотоксикозу тяжкого ступеня 
пов’язаний із накопиченням в аутологічній сироват-
ці крові МСМ мікробного походження. Ці тенденції 
сприяють підвищенню цитолітичної активності си-
роватки крові відносно аутологічних лейкоцитів 
і зменшенню токсинзв’язуючої здатності білків си-
роватки крові. Зниження детоксикаційних власти-
востей аутологічної сироватки крові призводить до 
накопичення токсинів мікробного і гістіогенного 
походження, що зумовлює токсичне пошкодження 
моноцитів, які є основними ефекторними клітина-
ми справжнього фагоцитозу та регуляторами адап-
таційного імунітету.

Використання в експерименті розробленого ліку-
вання у тварин І групи сприяє зменшенню вмісту 
МСМ і відновленню токсинзв’язуючої здатності аль-
буміну вже на 5-ту добу експерименту. Ці тенденції 
зумовлюють зниження цитолітичної активності си-
роватки крові відносно власних лейкоцитів і збере-
ження функціональних можливостей моноцитів на 
адаптованому рівні вже на 5-ту добу дослідження. 
При цьому на 7-му добу показники функціональної 
активності моноцитів відповідають референтним 
значенням. Водночас в експериментальних тварин 
ІІ групи оптимізація досліджуваних показників від-
бувається тільки на 7-му добу експерименту. Однак 
вони не відповідають межам референтних значень. 
У ІІІ групі досліджувані показники значно знижені 
відносно референтних значень протягом усього до-
слідження.

Це дослідження є абсолютно новим напрямом у 
комплексному лікуванні перитоніту. Роботи щодо 
вивчення ефективності санацій черевної порожни-
ни пробіотичними дезінфектантами не проводили-
ся. Є багато робіт щодо застосування пробіотичних 

Таблиця 3
Показники ендогенної інтоксикації та функціональної активності моноцитів у тварин ІІ групи в процесі лікування

Досліджуваний показник Одиниця  виміру

Термін дослідження, доба

1-ша 3-тя 5-та 7-ма
референтне 
значення
(0 доба)

Вміст МСМ (загальні) од. опт. щіл. 0,83±0,06 0,76±0,46 0,73±0,44 0,71±0,06 0,52±0,05
Токсинзв’язуюча здатність біл-
ків сироватки крові

мг барв/мг білка 0,02±0,01 0,03±0,005 0,05±0.007 0,06±0,01 0,09±0,007

Функціональна активність мо-
ноцитів у загальному НСТ-тесті

% 2,46±0,63 2,60±0,56 3,13±0,34 4,36±1,07 8,0±1,47

Рис. 6. Сьома доба, ділянки очеревини з регенерацією клі-
тин мезотелію, розростання сполучної тканин різного сту-
пеня зрілості. Забарвлення за Ван Гізоном, збільшення 200

Рис. 7. Приклад зображень конфокальної лазерної скану-
ючої мікроскопії, що показують утворення сухої біоплівки 
Escherichia coli (a) і Staphylococcus aureus (c) на поверхнях 
із нержавіючої сталі, що флуоресціюють синім кольором. 
Поверхні з нержавіючої сталі, попередньо оброблені су-
мішшю Bacillus перед додаванням Escherichia coli (b) 
і Staphylococcus aureus (d), показані Bacillus флуоресцію-
ючим жовтим кольором
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препаратів у лікуванні захворювань шлунково-киш-
кового тракту, а пробіотичних дезінфектантів – на-
віть у лікуванні гнійно-запальних захворювань 
м’яких тканин. Деякі автори вивчають вплив енте-
рального застосування пробіотичних препаратів на 
організм при перитоніті і зазначають, що, незважа-
ючи на те, що пробіотичні штами виявляють толе-
рантність до антибіотиків, їх застосування не має 
суттєвої клінічної ефективності, хоча реєструється 
високий рівень позитивного впливу на дисбіоз ки-
шечника [33]. Інші автори доводять, що пробіотич-
на терапія запобігає первинному або вторинному 
спонтанному бактеріальному перитоніті при цирозі 
печінки [7,27]. За наведеними нами даними, пробіо-
тичні дезінфектанти є ефективними для санації че-
ревної порожнини, що доведено експерименталь-
ним дослідженням.

Періопераційні або післяопераційні пробіотики 
ефективні для зменшення ускладнень, пов’язаних із 
лікуванням, у пацієнтів із колоректальним раком, 
яким проводять операцію, із нижчим рівнем побіч-
них ефектів [32]. Хорошою мотивацією для подаль-
шого впровадження і збільшення застосування про-
біотиків також може бути зменшення витрат на 
госпіталізацію. Загальновідомо, що величезні суми 
витрачаються на лікування хірургічних ускладнень 
і, як наслідок, збільшення кількості діб госпіталіза-
ції та перебування у відділенні інтенсивної терапії, 
тоді як вони можуть скорочуватися за умови засто-
сування пробіотиків [25].

Новітні підходи до лікування ран – це терапев-
тичні засоби, такі як пробіотики. Пробіотики окре-
мо або в тандемі з методами, заснованими на нано-
технологіях, демонструють широкий спектр переваг 
у лікуванні хірургічних ран. Пробіотики показують 
позитивні результати щодо реепітелізації, неоваску-
ляризації та загоєння ран [6].

Пробіотичні миючі засоби з використанням за-
гальновизнаних безпечних організмів, таких як 
бактерії роду Bacillus, являють собою потенційну 
стратегію для зменшення біонавантаження сухої 
біоплівки. Доведено ефективність Bacillus spp. як 

пробіотичний миючий засіб для зменшення по-
верхневого біологічного навантаження Escherichia 
coli та Staphylococcus aureus. Пробіотичний очищу-
вач здатний запобігти утворенню сухої біоплівки 
на 97,7% поверхонь. Конфокальна лазерна сканую-
ча мікроскопія показала, що пробіотичні бактерії 
здатні проростати та колонізувати поверхні, ймо-
вірно, утворюючи захисний шар на цих твердих по-
верхнях (рис. 7) [43].

Висновки
У І групі вижило 66,7% тварин, у ІІ групі – 53,3%, 

тоді як у ІІІ групі всі тварини загинули, що свідчить 
про неефективність санації черевної порожнини 
0,9-відсотковим розчином NaCl при поширеному 
перитоніті.

Для санації черевної порожнини при перитоніті 
ефективними є пробіотичні дезінфектанти, що до-
ведено експериментальним дослідженням та є пер-
спективним напрямом вивчення дії цих препаратів 
у людей з метою поліпшення результатів лікування 
перитоніту.

Автори заявляють про відсутність конфлікту 
інтересів.
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