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Исследование проведено на 40 кроликах-самцах породы шиншилла. Впервые изучено влияние препарата 
омега-3 жирных кислот «Омегавен» на липидно-белковый спектр сыворотки крови при экспериментальном 
распространенном гнойном перитоните. Установлено, что в послеоперационном периоде «Омегавен» эффективно 
влияет на липидно-белковый спектр сыворотки крови путем предотвращения резкого снижения количества белка, 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) и роста содержания триглицеридов. Положительное действие препарата 
также связано со снижением процентного содержания лизофосфатидов и увеличением уровня полиглицерофосфати-
дов в фосфолипидном спектре ЛПВП. 
Ключевые слова: распространенный гнойный перитонит, «Омегавен», липид-транспортная система, фосфолипиды, 
холестерол

Research is spent on 40 rabbits-males of chinchilla breed. For the first time influence of a preparation of omega-3 fatty 
acids «Omegaven» on protein-lipid spectrum of blood is studied at an experimental widespread purulent peritonitis. It 
is established that in the postoperative period «Omegaven» effectively influences on protein-lipid spectrum of blood by 
prevention of sharp decrease in quantity of proteins, lipoproteins of high density (HDL) and maintenance of triglyceride’s 
growth. Positive action of the preparation also is connected with percentage decrease of lisophosphatides and level increase 
of polyglycerophosphatides in phopholipid spectrum of HDL.
Key words: widespread purulent peritonitis, «Omegaven», lipid-transport system, phospholipids, cholesterol

Распространенный гнойный перитонит (РГП) 
является одним из наиболее тяжелых осложнений 
острых хирургических заболеваний органов брюшной 
полости [1-3, 7]. трудности его лечения связаны, в том 
числе, с нарастающими системными патологическими 
изменениями метаболических процессов в организме 
[8, 9].

Большой интерес представляет изучение состо-
яния липид-транспортной системы при РГП. По дан-
ным ряда авторов, при острых воспалительных заболе-
ваниях органов брюшной полости, сепсисе отмечается 
значительное снижение уровня общего холестерина и 
липопротеинов высокой плотности в сыворотке крови 
[21, 24]. Поскольку липопротеины высокой плотности 
способны связывать и нейтрализовать бактериальные 
липополисахариды, участвуют в регуляции началь-
ных этапов воспалительного процесса, выработки 
ряда цитокинов [15] их снижение способно потенци-
ровать активность воспалительного процесса, а гипо-
холестеролемия – приводить к снижению продукции 
глюкокортикоидов [5], способных существенно мо-
дифицировать состояние иммунной системы. Кроме 
того, выявлены эффекты иммуностимуляции при ги-
перхолестеролемиях и иммунодепрессии при гипохо-
лестеролемиях [10]. Установлена обратно пропорцио-
нальная корреляционная взаимосвязь между уровнем 

гипохолестеринемии и количеством неблагоприятных 
исходов заболевания [28]. 

При воспалении действие различных факто-
ров приводит к дестабилизации биологических мем-
бран, нарушению их структурной и функциональной 
целостности. одними из основных составляющих 
фосфолипидов клеточных мембран являются полине-
насыщенные жирные кислоты, которые служат пред-
шественниками соединений, способных оказывать 
противовоспалительное действие путем снижения 
продукции провоспалительных медиаторов проста-
гландинов и лейкотриенов. 

Важное значение в терапии критических состоя-
ний принадлежит парентеральному питанию. В связи с 
этим, большой интерес представляет изучение свойств 
препарата «омегавен», в составе которого входят ω-3 и 
ω-6 жирные кислоты в соотношении 3:1. известно, что 
экзогенные омега-3 жирные кислоты способны быстро 
встраиваться в мембранные фосфолипиды, в том чис-
ле иммунокомпетентных клеток [26]. Фосфолипиды, 
обогащенные эйкозапентаноевой кислотой, обеспечи-
вают параметры «текучести» мембран, а также влия-
ют на транспорт протонов дыхательной цепи [29].

цель исследования – изучить влияние препарата 
«омегавен» на состояние липид-транспортной систе-
мы при экспериментальном РГП.
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Материалы и методы

Эксперимент выполнен на 40 кроликах-самцах 
породы шиншилла, массой 2600-3000 г. Животные 
были разделены на следующие группы: i – интактные 
(n=5); ii – 6-ти часовой РГП без хирургического лече-
ния (n=5); iii – контрольная, хирургическое лечение 
перитонита (n=15); iV – хирургическое лечение РГП с 
применением в послеоперационном периоде препара-
та «омегавен» (n=15).

Перитонит моделировали путем интраабдоми-
нального введения аэробно-анаэробной взвеси e.coli 
(штамм 0111 К58 ни с 130-53) и B.Fragilis (штамм 323) 
из расчета 6 млрд. микробных тел на 1 кг массы кро-
лика. Через 6 часов после введения микроорганизмов 
в iii и iV группах животных с целью лечения перито-
нита и устранения энтеральной недостаточности вы-
полняли лапаротомию, санацию брюшной полости, 
декомпрессию тонкой кишки. Животным iV группы 
в послеоперационном периоде (в течение 5-ти суток) 
ежедневно внутривенно капельно вводили препарат 
«омегавен» (2 мл на 1 кг массы), животным iii груп-
пы – эквивалентный объем 0,9%-ного раствора натрия 
хлорида. Животных с распространенным гнойным 
перитонитом выводили из эксперимента (летальная 
доза нембутала) через 6 часов после заражения, iii и 
iV групп – на 1, 3 и 5-е сутки после операции. 

Экстракцию фосфолипидов (ФЛ) осуществляли 
последовательно смесью хлороформ/метанол (1:2 по 
объему) и смесью хлороформ/метанол/вода (1:2:0.8 по 
объему) согласно методике М. Кейтс [4]. суммарную 
концентрацию ФЛ митохондрий печени измеряли по-
сле минерализации экстракта по реакции с молибда-
том аммония и аскорбиновой кислотой [6] по стандар-
ту неорганического фосфата. индивидуальные ФЛ 
разделяли методом тонкослойной хроматографии [4]. 
идентификацию ФЛ классов проводили по стандар-
там после окрашивания в йодной камере. содержание 
ФЛ классов определяли по неорганическому фосфату 
в реакции с реактивом Васьковского и выражали в 
процентах от общего количества [30]. Белок определя-
ли биуретовым методом [20].

статистическую обработку данных проводи-
ли с использованием электронных пакетов анализа 
«stAtistiCA 6.0» и «excel». Поскольку распределе-
ние признаков носило правильный характер, а дис-
персии в сравниваемых группах не отличались, были 
использованы методы описательной статистики, 
t-критерий стьюдента (уровень достоверности отли-
чий средних значений р<0,05).

Результаты и их обсуждение

Через 6 часов после инициации перитонита в 
показателях липидно-белкового спектра сыворотки 
крови происходили изменения характерные для вос-
палительного процесса [11, 17, 18] – статистически до-
стоверно снижалось содержание общего белка и ли-
попротеинов высокой плотности (ЛПВП) (p=0,0001 

и p<0,0001 соответственно), увеличивалось содержа-
ние холестерола (Хс), триглицеридов (тГ) (p=0,015 и 
р<0,0001 соответственно) (табл. 1). 

Росту содержания тГ могло способствовать ха-
рактерное для воспаления увеличение продукции 
липопротеинов очень низкой плотности (ЛПонП) в 
печени и низкий уровень активности их внутрисосуди-
стого липолиза [14, 19, 23], а также снижение экспрес-
сии апо-е с последующим замедлением элиминации 
ЛПонП из кровотока [25]. известно, что гипертри-
глицеридемия стимулирует активность индуцибель-
ной циклооксигеназы эндотелиальными клетками и 
продукцию провоспалительных эйкозаноидов, цито-
кинов и хемокинов [13]. Данный факт позволил рас-
ценить выявленные изменения в липид-транспортной 
системе (Лтс) как провоспалительные. снижение со-
держания ЛПВП могло быть обусловлено их остро-
фазной модификацией [12], в ходе которой снижалась 
активность лецитин-холестерол-ацилтрансферазы 
(ЛХАт) и, как следствие, уменьшалась элиминации 
холестерола из клеток. исследование состава ЛПВП 
частично подтверждало их острофазную модифика-
цию (табл. 2). 

отмечено достоверное увеличение содержания 
лизофосфатидов (ЛФ) (p=0,022), которое, возможно, 
было обусловлено ростом активности провоспали-
тельной секреторной фосфолипазы A2 или снижением 
элиминации ЛФ из ЛПВП. Достоверно (p=0,028) сни-
жалось содержание ФЭА и увеличивалось – полигли-
церофосфатидов (ПГФ) (p=0,011). Причиной снижения 
содержания фосфатидилэтаноамина (ФЭА) могло быть 
уменьшение его продукции в печени. В свою очередь, 
учитывая развивающееся при воспалительных про-
цессах гипоэнергетическое состояние, рост содержа-
ния ПГФ, возможно, являлся адаптивным процессом, 
направленным на поддержание структуры митохон-
дрий тканей, получающих этот фосфолипид от ЛПВП. 

таким образом, уже через 6 часов после внутри-
брюшного введения e. coli и B. fragilis в крови про-
исходили изменения Лтс, характерные для развития 
воспалительного процесса.

на 1-е сутки послеоперационного периода, как и 
в предыдущий срок исследования, уровни содержания 
белка (p=0,0007) и ЛПВП (p<0,0001) оставались сни-
женными, количество тГ было выше, чем у интактных 
животных (p=0,0003). 

обращал внимание рост содержания общего хо-
лестерола как по сравнению с нормой (p<0,0001), так 
и по сравнению с предыдущим сроком исследований 
(p=0,0006). 

Вероятно, рост содержания Хс можно расценить 
как позитивный фактор, свидетельствующий о сохра-
нении резистентности организма к воспалению, по-
скольку для критических состояний характерно зна-
чительное снижение его содержания [22, 27], а сам Хс 
может быть использован для продукции кортикосте-
роидов и построения мембран поврежденных клеток. 

V.K.Gostishev et al. Correction of lipid-transport system at experimental widespread purulent peritonitis
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В составе ЛПВП оставалось повышенным содер-
жание ЛФ (p=0,0003) на фоне достоверного снижения 
содержания фосфатидилхолина (ФХ) (p=0,01), такие 
изменения, как и в предыдущий срок исследований, 
указывали на высокую активность секреторной фос-
фолипазы A2. также сохранялся повышенным уровень 
ПГФ. 

таким образом, через 24 часа после операции от-
мечались изменения Лтс и состава ЛПВП, характер-
ные для увеличения активности воспалительного про-
цесса.

на 3-и сутки после операции содержание обще-
го белка и ЛПВП, как и в предыдущие сроки иссле-
дований, оставалось сниженным (p=0,0004, р=0,0009 
соответственно). При этом сохранялся повышенный 
уровень тГ и Хс, по сравнению с интактными живот-
ными (p=0,001 и р<0,0001 соответственно). 

снижение содержания тГ, по сравнению с пре-
дыдущим сроком исследований, могло указывать на 
уменьшение продукции ЛПонП в печени, при этом 
высокое содержание Хс, вероятнее всего, было обу-
словлено ростом количества Хс липопротеинов низ-
кой плотности (ЛПнП). Выявленные изменения могли 
также свидетельствовать, как об увеличении репа-
рационной активности организма (рост содержания 
Хс), так и начале истощения репарационных систем 
(уменьшение уровня тГ). Возможно, рост содержания 
Хс ЛПнП был обусловлен его переносом из ЛПВП, 
что объясняет снижение Хс в ЛПВП. Как и в пре-
дыдущий срок исследований, в составе ЛПВП оста-
валось повышенным содержание ЛФ (p=0,004) при 
сниженном содержании ФХ, что свидетельствовало 
о высокой активности секреторной фосфолипазы A2. 
обращало на себя внимание отсутствие изменений со-
держания ПГФ, что можно расценить как негативный 
сдвиг, способствующий ухудшению энергетического 
баланса митохондрий, одним из фосфолипидов кото-
рых является представитель полиглицерофосфатидов 
кардиолипин. 

таким образом, на 3-и сутки послеоперационного 
периода были обнаружены изменения Лтс, свидетель-
ствовавшие о значительной перестройке Лтс, возмож-
но, способной привести к истощению репарационных 
систем. 

на 5-е сутки после операции изменения Лтс 
указывали на дальнейшую перестройку ее структуры. 
Как и в предыдущие сроки исследований была отме-
чена достоверная гипопротеинемия (p=0,0007). со-
держание Хс было выше, чем у здоровых животных 
(p<0,0001). содержание тГ не отличалось от преды-
дущего срока исследований. содержание ЛПВП было 
ниже, чем у здоровых животных (p<0,0001), однако 
увеличивалось по сравнению с 1-ми и 3-ми послеопе-
рационными сутками. Фосфолипидный спектр ЛПВП 
не отличался от такового на предыдущем сроке иссле-
дований. 

Полученные изменения Лтс были характерны 
для острофазной перестройки Лтс и ЛПВП, когда 
ЛПВП начинают «забирать» холестерол от тканей за 
счет сывороточного амилоида А, способного акцепти-
ровать свободный холестерол [16].

Применение препарата «омегавен» продемон-
стрировало его высокую эффективность. Во все сроки 
исследований препарат не допустил снижения содер-
жания общего белка ниже значений здоровых живот-
ных, обеспечив достоверно его более высокое содержа-
ние, по сравнению с животными контрольной группы 
(p=0,046, р=0,004, р=0,0003 соответственно для 1-х, 
3-х и 5-х суток после операции). содержание Хс зна-
чительно увеличивалось по сравнению с интактными 
животными и контрольной группой на 1-е сутки по-
сле операции (p<0,001 и p=0,001 соответственно) и по-
следовательно снижалось на 3-и и 5-е сутки, оставаясь 
выше, чем у интактных животных (p<0,0001, p=0,003), 
до 3-их суток включительно. на 5-е сутки содержание 
Хс было ниже, чем в контрольной группе (p<0,0001). 
содержание тГ увеличивалось, по сравнению с ин-
тактными животными, (p=0,01) оставаясь ниже, 
чем в группе контроля, на 1-е сутки после операции 
(p=0,0009). В последующие сроки содержание тГ не 
отличалось от такового у интактных животных и было 
достоверно ниже, чем у животных, не получавших ле-
чения препаратом (p=0,004, р=0,028 соответственно). 
Полученные данные свидетельствовали об отсутствии 
выраженного воспалительного процесса [10]. 

на эффективность препарата «омегавен» также 
указывало отсутствие критического снижения содер-
жания Хс ЛПВП на 1-е и 3-и сутки после операции 
с последующей нормализацией к 5-м суткам послео-
перационного периода. Рост содержания оФЛ был об-
условлен более высоким, чем в контрольной группе 
содержанием ФЭА и ПГФ. содержание ЛФ (продукта 
деятельности провоспалительного фермента секретор-
ной фосфолипазы А2), во все сроки исследований было 
ниже, чем в контрольной группе (p=0,006, р=0,015, 
р=0,0009) и не отличалось от такового у здоровых жи-
вотных. 

таким образом, полученные результаты свиде-
тельствуют о высокой противовоспалительной актив-
ности препарата «омегавен» .

Выводы

1. Развитие РГП вызывает негативные измене-
ния липид-транспортной системы крови, в результате 
которых в сыворотке крови уровень белка снижается 
на 17,46% (р=0,0001), ЛПВП – на 60,0% (р<0,0001), на-
блюдается рост содержания триглицеридов на 117% 
(р<0,0001). В фосфолипидном спектре ЛПВП патоло-
гические изменения характеризуются увеличением со-
держания лизофосфатидов на 22,36% (р=0,022) и ком-
пенсаторным ростом уровня полиглицерофосфатидов 
на 23,08% (р=0,011).
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2. В результате декомпенсации защитных си-
стем организма на 5-е сутки послеоперационного 
периода наблюдается сохранение отрицательных из-
менений в сыворотке крови, заключающихся в стати-
стически достоверном, по сравнению с нормой, сни-
жении уровня белка (на 14,57%, р=0,0007) и ЛПВП (на 
32,50%, р=0,017), увеличении содержания холестерина 
(на 238,83%, р<0,0001) и триглицеридов (на 50,39%, 
р=0,03). нарушения фосфолипидного спектра ЛПВП 
представлены высоким процентным содержанием ли-
зофосфатидов (р=0,0009) и низким уровнем фосфати-
дилхолина (р=0,0001).

3. Установлено, что препарат «омегавен» облада-
ет способностью влиять на белково-фосфолипидный 
спектр сыворотки крови при РГП. В результате при-
менения препарата на 5-е сутки послеоперационного 
периода применение препарата способствовало, по 
сравнению с контрольной группой, росту содержания 
белка и ЛПВП на 12,46% (р=0,0003) и 59,26% (р=0,015) 
соответственно, снижению уровня холестерина на 
50,14% (р<0,0001). Действие препарата также было на-
правлено на нормализацию фосфолипидного спектра 
ЛПВП, а именно, рост уровня общих фосфолипидов 
(на 39,37%, р=0,0002), снижение содержания лизофос-
фатидов (на 27,18%, р=0,0009) и рост полиглицерофос-
фатидов (на 22,34%, р=0,003).
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