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Актуальні питання дитячої хірургії

УДК 616.341-007.271-053.1-053.2-089.843-06-084

К.Ю. Пащенко1, ПЕРСПЕКТИВНІ НАПРЯМКИ В
В. Б. Давиденко2, ПРОФІЛАКТИЦІ НЕСПРОМОЖНОСТІ
О.В. Піонткоеська КИШКОВИХ АНАСТОМОЗІВ ПРИ

ЛІКУВАННІ ВРОДЖЕНОЇ НЕПРОХІДНОСТІ 
ТОНКОЇ КИШКИ

КЗОЗ Обласна дитяча клінічна лікарня № Ґ  
м. Харків
Харківський національний медичний університет2 
кафедра дитячої хірургії та дитячої анестезіології 
(зав. -д . мед. н., проф. В. Б. Давиденко)

Ключові слова: атрезія тонкої кишки, стовбурові клітини, анастомоз, хірургічне лікування 
Key words: small bowel atresia, stem cells, anastomosis, surgical treatment

Резюме. Перспективные направления в профилактике несостоятельности кишечных анастомозов при 
лечении врожденной непроходимости тонкой кишки. Пащенко К.Ю., Давиденко В.Б., Пионтковская О.В.
Цель исследования -  улучшение результатов лечения атрезии тонкой кишки за счет разработки резервных 
способов защиты кишечных анастомозов. Материалы и методы. Изучено влияние криоконсервированных 
стволовых клеток (СК) на заживление кишечных анастомозов в эксперименте. Проведено исследование 
улътраструктурных изменений приводящей и отводящей кишки по стандартным гистологическим и 
гистохимическими методикам. Проанализирован опыт лечения 20 детей с атрезией тонкой кишки за 
последние 5 лет. Результаты и обсуждение. Отмечено высокое регенерационное влияние СК на изолированный 
фрагмент сальника, использовавшийся для укрытия линии швов. Причина позднего -восстановления 
перистальтики обусловлена нарушением процессов нейро-мышечной передачи и митохондриальной недо­
статочностью, отражающей уровень энергетических возможностей кишечной стенки. Разработан способ 
адаптированного расширяющего межкишечного анастомоза с укрытием линии швов демукозированным 
лоскутом приводящей петли. Несостоятельности швов анастомоза не отмечалось. Выводы. При лечении 
врожденной непроходимости тонкой кишки наибольшие трудности возникают при анастомозировании 
критически несоответствующих по диаметру сегментов кишечника. Возможности современной прена­
тальной диагностики атрезии тонкой кишки позволяют прогнозировать необходимость сохранения пупо­
винной аутокрови для получения СК. Применение СК, иммобилизованных в изолированном лоскуте большого 
сальника для укрытия линии кишечных швов, показало высокую эффективность регенерационного влияния на 
фрагмент сальника, не влияя на сроки и характер заживления раны кишечной стенки. Применение этого 
биологического аутоматериала может .быть резервом дополнительной защиты кишечного соустья. Раз­
работанный способ восстановления кишечного пассажа при критическом несоответствии диаметров 
сегментов кишечника является эффективным способом профилактики несостоятельности швов, что поз­
воляет избежать послеоперационных осложнений.

Summary. Perspective directions in prevention of intestinal anastomoses failure in the treatment of congenital 
small bowel obstruction. Pashchenko K.Yu., Davydenko V.B., Piontkovska O.V. The purpose -  to improve the 
results of treatment o f the small bowel atresia through the development o f alternative methods o f intestinal 
anastomoses protection. Materials and methods. The influence o f cryopreserved stem cells (SC) on the healing of 
intestinal anastomoses in the experiment was studied. The ultrastructural changes o f adducting and receding gut was 
studied using standard histological and histochemical methods. The treatment experience o f 20 children with enteric 
atresia in the last 5 years was analyzed. Results and discussion. The high regenerative effect on the isolated fragment of 
greater omentum, that was used to cover the suture line, was noted. The cause o f delayed recovery was due to impaired 
motility processes o f neuromuscular transmission and mitochondrial failure, reflecting the level o f the energy potential 
of the intestinal wall. The new method o f restoring the intestinal passage in severe imbalance o f leading and outlet 
segments was developed using covering the stitch-line with the afferent demucousated flap. No anastomotic failure was 
noted. Conclusions. The greatest difficulties arise when anastomosis is o f critical discrepancies in diameter o f intestinal 
segments. The possibilities o f modern prenatal diagnostics o f small bowel atresia can predict the need to preserve the 
umbilical autoblood for the obtaining o f SC.Application o f SC immobilized in isolated omentum flap to cover the line of 
intestinal sutures showed high regenerative effect on the omentum fragment without affecting terms and nature o f the 
wound healing o f the intestinal wall. The use o f this biological material may be used as additional protection o f the 
intestinal anastomosis. The developed method o f restoring the intestinal passage with critical discrepancy o f intestinal 
segments is an effective way to prevent anastomotic failure and avoid postoperative complications.

150 МЕДИЧНІ ПЕРСПЕКТИВИ



Проблема лікування атрезії тонкої кишки за­
лишається актуальною, незважаючи на постійне 
удосконалення оперативної техніки, успіхи ане­
стезіологічного забезпечення та післяопера­
ційного виходжування. Летальність досягає 70 % 
[2, 5].

Частота народження дітей з вродженою киш­
ковою непрохідністю становить 1:1500 -  1:2000 
новонароджених. Атрезії тонкої кишки з успіхом 
діагностуються антенатально, точність діагно­
стики досягає 89%. Встановлення діагнозу мож­
ливе вже з 18 тижнів гестації, однак переконливі 
дані виявляються на 25 -  30 тижні вагітності. 
Сонографічними ознаками обструкції є розши­
рення кишкових петель вище атрезії та бага­
товоддя у матері [3].

Операцією вибору при тонкокишковій атрезії 
вважається формування первинного адаптова­
ного анастомозу. Труднощі його накладання 
зумовлені різкою диспропорцією між прокси­
мальним і дистальним сегментами кишок. Різке 
розширення, внутрішньоутробна перфорація 
привідного відділу та функціональна недостат­
ність відвідного відділу, аномальне брижове 
кровопостачання є провідними факторами, що 
призводять до неспроможності швів анастомозу 
[1]. Найбільші проблеми виникають при хірур­
гічному лікуванні дітей з атрезією порожньої та 
клубової кишки, особливо з множинними атре- 
зіями на тлі синдрому «пагоди». Поєднання цієї 
патології з меконіальним ілеусом та фіброадге- 
зивним перитонітом є вкрай несприятливим і 
зумовлює високу летальність.

Незадовільні результати хірургічної корекції 
атрезії тонкої кишки спрямовують хірургів до 
пошуку альтернативних методів захисту анасто- 
мозів з великою різницею діаметрів кишкових 
сегментів. Перспективним напрямком є засто­
сування клітинних технологій.

Перше дослідження впливу мезенхімальних 
стовбурових клітин (СК) на загоювання киш­
кових анастомозів в експерименті на щурах 
зробив Adas зі співав, у 2010 році [10] шляхом 
локального введення СК у зону кишкового 
співустя. Приведені дані свідчать, що СК значно 
прискорювали процес загоювання міжкишкового 
співустя.

Інші дослідники, які проводили аналогічні 
експерименти, не отримали суттєвих відмін­
ностей при порівнянні процесів загоювання 
кишкових анастомозів з СК та за їх відсутності 
[6,7]. Різні результати можна пояснити неод­
наковими способами фіксації СК в біологічному 
Матеріалі, адже значна частина СК може бути 
втрачена безпосередньо після введення.

Метою дослідження було покращення резуль­
татів лікування атрезії тонкої кишки за рахунок 
розробки резервних способів захисту кишкових 
анастомозів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ

Експериментальне дослідження проведено на 
щурах лінії Wistar масою 280-350 г. Дослідження 
проводилося згідно з положенням «Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що ви­
користовуються для експериментальних та ін­
ших наукових цілей» (Страсбург, 1985).

З метою виявлення безпосереднього впливу 
СК і окремо дії ко-факторів на загоювання 
кишкової рани усіх тварин було розподілено на З 
групи по 24 щури в кожній. У першій експери­
ментальній групі проводили дослідження зі сві­
жими СК, у другій експериментальній групі -  із 
зруйнованими СК. У групі контролю СК не 
використовувалися.

У контрольній групі операції проводили під 
загальною анестезією. Виконували лапаротомію. 
На стінку сліпої кишки наносили рану в по­
перечному напрямку до 0,5-0,7 см. Після цього 
проводили закриття рани кишкової стінки, на­
кладали однорядний безперервний шов атравма- 
тичним шовним матеріалом vicryl 6/0. З великого 
сальника виділяли ізольоване пасмо відповідного 
розміру, яким укривали лінію швів шляхом 
фіксації до серозно-м’язового шару окремими 
вузловими швами. У контрольній групі на цьому 
операцію завершували, проводили пошарове за­
криття операційної рани.

У першій дослідній групі в пасмо сальника 
ін’єкційно вводили 0,5 мл суспензії кріоконсер- 
вованих СК, у другій дослідній групі -  суспензію 
зруйнованих СК. Забір та аналіз біопсійного 
матеріалу проводили на 5, 7, 9, 14 добу після 
операції по 6 зразків на кожний термін. Заго­
тівлю кріоконсервованих СК проводили за стан­
дартними методиками [8, 11, 12]. Руйнування СК 
здійснювали шляхом їх триразового швидкого 
заморожування в рідкому азоті в середовищі без 
кріопротектора з наступним відігріванням на 
водяній бані при температурі 37 ° С.

Підрахунок кількості клітин проводили в 
камері Горяєва згідно зі стандартною методи­
кою. Життєздатність СК до і після кріокон- 
сервування оцінювали за трипановим тестом. 
Для цього змішували рівні об’єми суспензії 
клітин з 0,4% розчином трипанового синього 
(Sigma, США), після чого в камері Горяєва 
підраховували загальну кількість клітин та кіль­
кість незабарвлених клітин. Життєздатність клі­
тин підраховували за формулою:
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С  = (І / Гї) X 100%, де

С -  життєздатність клітин,
N -  загальна кількість клітин,
1 -  кількість незабарвлених клітин.

Проведено дослідження ультраструктурних 
змін привідної (розширеної) і відвідної (не- 
функціонуючої) кишки. Зразки кишкових сег­
ментів безпосередньо в операційній занурюва­
лися в рідкий азот і транспортувалися в ла­
бораторію патоморфології, де виготовлялися 
кріопрепарати обох біоптатів. Кріопрепарати 
оброблялися за стандартними гістологічними та 
гістохімічними методиками, які включали огля­
дове забарвлення гематоксилин-еозином, гоморі- 
трихромзабарвлювання, гістохімічне виявлення 
активності сукцинатдегідрогенази, ферментів ні- 
котинамідаденіндінуклеотид фосфатного ком­
плексу (НАДФ) та цитохром оксидази [9, 13].

Згадані ферменти майже виключно лока­
лізуються на мітохондріальних мембранах і 
дозволяють оцінити активність, кількість та 
переважну локалізацію мітохондрій.

За останні 5 років у КЗОЗ Обласна дитяча 
клінічна лікарня № 1 м. Харкова було прооперо­
вано 20 дітей з приводу атрезії тонкої кишки 
різної локалізації. Атрезія дванадцятипалої киш­
ки зустрічалась у 8 випадках, порожньої -  в 1, 
клубової -  у 7, множинні атрезії на тлі синдрому 
«пагоди» -у 4 випадках. Поєднання атрезії клу­
бової кишки з муковісцидозом відзначено в 1 
випадку, з внутрішньоутробним фіброадгезивним 
перитонітом та перфорацією привідної кишки -  у
2 випадках. Супутню патологію мали 100 % 
хворих, серед них множинні вади розвитку мали 
7 дітей, недоношеність 1 -2 ст. — 6 дітей, 3 ст. -  1 
дитина. В усіх хворих відзначено наявність гіпо- 
ксично-ішемічного ураження центральної нерво­
вої системи різного ступеня тяжкості. При 
критичній невідповідності діаметрів привідного 
(атретичного) та відвідного сегмента тонкої 
кишки для відновлення фізіологічного кишко­
вого пасажу з 2010 року використовуємо роз­
роблений у клініці спосіб анастомозу з укриттям 
лінії швів демукозованим клаптем привідної 
петлі [4].

РЕЗУЛ ЬТА ТИ  ТА ЇХ О БГО ВО РЕН Н Я
Аналіз результатів експериментальних до­

сліджень на щурах показав, що в контрольній 
серії дослідів у зоні оперативного втручання на 
кишці з 5-ї по 14-у добу відбувалися послідовні 
морфологічні зміни в стані рани стінки кишки та 
фіксованого сальника. Зона некрозу стінки киш­
ки з перифокальним ексудативним запаленням 
поширювалася на тканину останнього, була

більш вираженою до 7-ї доби й мала поширений ! 
характер. Запальні зміни зменшувалися до 9-ї 
доби, а на 14-у добу відбувалося повне загоєння 
рани стінки кишки.

Разом з тим, у сальниковій латці відповідно за 1 
часом також відбувалися послідовні морфо- І  
логічні зміни. У прилеглій до стінки кишки У 
жировій тканині утворилася велика зона некрозу і
з перифокальною запальною ексудативною клі- І  
тинною інфільтрацією. По периферії цієї зони на 1 
5-у добу з’являлися нерегулярні осередкові про- І 
шарки аваскуляризованої ніжно-волокнисто-клі- 1 
тинної сполучної тканини, набряклі, нерівно­
мірної товщини. На 7-у добу відзначалася значна 
протяжність зони некрозу жирової тканини. Має І 
місце перифокальний продуктивний запальний З 
процес, формування переривистих аваскулярі- і  
зованих грубо-волокнисто-клітинних фіброзних і 

прошарків. На 9-у добу ці прошарки мають 
більш поширений характер, дифузно проникаю­
чи в постнекротично змінену жирову тканину.
До 14-ї доби в зоні сальникової латки жирова 
тканина з ознаками неповної регенерації і наяв- ] 
ністю багатоосередкових постліполітичних про­
сторів. У тканині присутні нерівномірної тов­
щини прошарки ніжно-волокнистої сполучної 
тканини з залишками мононуклеарного запаль­
ного інфільтрату.

У дослідній серії з введенням стовбурових | 
клітин терміни загоєння самої рани стінки кишки Я 
помітно не відрізнялися від термінів загоєння в 
контрольній серії. Разом з тим відзначалася інша 
морфологічна динаміка змін у сальнику. На 5-у 
добу в зоні некрозу жирової тканини запальна 
реактивна клітинна інфільтрація значно змен­
шена, переважає судинна реакція з гіперемією 
судин, периваскулярними крововиливами. На 
відміну від контрольної серії, намічається більш 
організований по відношенню до некрозу пери­
фокальний продуктивно-запальний процес за 
типом відмежування. На 7-у добу зона некрозу 
оточена чітко сформованою ніжно-волокнисто- 
клітинною сполучнотканинною капсулою з чітко 
вираженим переважанням судинного компонента 
в прошарках (порівняно з контрольною серією 
дослідів). Відзначається вростання прошарків 
ніжно-волокнистої васкуляризованої сполучної 
тканини в постнекротичну зону, що досягає 
рівня стінки кишки. На 14-у добу в сальнику 
майже повне резидуальне відновлення жирової 
тканини (на відміну від контрольної групи). По 
зовнішній поверхні зона сальника рясно васку- 
ляризована.

У досліді з введенням зруйнованих стовбу­
рових клітин характер морфологічних змін
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займає проміжне положення між контролем і 
дослідом. Відзначається більш виражена ексу­
дативна клітинна інфільтрація в зоні некрозу, на 
14-у добу структура жирової тканини така сама, 
як і в контролі.

Таким чином, у ході досліду з введенням 
стовбурових клітин в ізольований сальник для 
захисту кишкового анастомозу відзначено раннє 
відмежування зони некрозу сальника в ділянці 
кишкової рани з вираженим переважанням про­
дуктивного запалення і зменшенням ексудатив­
ної стадії запального процесу. У ході відме­

Отримані дані вказують на локалізацію най­
більш енергоємних процесів -  це клітинні 
елементи кишкових залоз (крипт), розташовані 
вздовж базальної мембрани. Цей факт може свід­
чити про високу активність аеробних енерге­
тичних процесів і високу чутливість елементів 
крипти до гіпоксії ішемічного або іншого генезу. 
Безпосередньо новим є виявлений феномен до­
сить низької цитохромоксидазної активності 
безпосередньо у клітинах епітелію. Цитохром- 
оксидазна активність у клітинах, що візуалізу- 
ються вздовж базальної мембрани, була досить 
високою (рис. 2).

Найбільш вірогідно, що це клітини лімфо- 
цитарного ряду, чиєю функцією є взаємодія з 
антигенами, які потрапляють з просвіту кишеч- 

; ника до внутрішнього середовища макроорга- 
6 нізму. У зразках відключених сегментів кишеч- 
| ника цих клітин було досить мало, що може

жування відзначається більш виражений ангіо- 
генез у сполучнотканинних прошарках, пророс­
тання такими прошарками залишків некротизо- 
ваноі жирової тканини до рівня кишкової стінки. 
У кінцевій стадії відбувається практично повне 
резидуальне відновлення тканини сальника.

Морфологічний аналіз основних шарів та 
структурних елементів нефункціонуючих від­
ділів кишечника показав суттєве зменшення 
кількості та розмірів невральних елементів -  
вузлів Ауербаха (рис. 1).

пояснюватися відсутністю антигенної стимуляції 
їжею.

Виходячи з отриманих даних, найбільш імо­
вірним поясненням атонічних розладів відклю­
ченої кишки можуть бути атрофічні та гіпо- 
ксичні зміни неврального апарату кишечника. 
Подібні зміни, наслідком яких є недостатність 
трофіки сегментів кишки, також можуть поясню­
вати недієздатність швів при реконструктивних 
втручаннях.

Таким чином, причина пізнього відновлення 
перистальтики в першу чергу зумовлена пору­
шенням процесів нейро-м’язової передачі й міто- 
хондріальною недостатністю, що відображає 
рівень енергетичних можливостей кишкової 
стінки. Поєднання вищевказаних факторів, що 
супроводжують гіпоперистальтику в зоні анасто­
мозу, з патологічним спайкоутворенням є основ­
ними чинниками неспроможності швів.

Рис. 1. Мікрофотографії функціонуючого (зліва) і нефункціонуючого (справа) відділів тонкої кишки, 
забарвлених продуктами реакції хромогену з НАД. Збільшення *100.

У нефункціонуючій кишці можна бачити лише один нервовий вузол (стрілки), 
у той же час близька за розмірами ділянка функціонуючої кишки мас чотири вузли
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Задачу розширення арсеналу способів форму­
вання та захисту міжкишкового анастомозу при 
критичній невідповідності діаметрів привідної і 
відвідної кишок вирішено за рахунок впро­
вадження оригінальної методики захисту лінії 
швів. Для відновлення природного пасажу від­
даємо перевагу формуванню кишкового співустя 
кінець в кінець з додатковим укриттям дему- 
козованим клаптем привідної петлі. Анастомоз, 
що формується, добре загоюється, має -високу 
біологічну й механічну герметичність та доз­
воляє знизити частоту післяопераційних усклад­
нень. Завдяки збереженню живлячих серо- 
мускулярний шар судин демукозований клапоть 
зберігає регенераторні можливості, не стено- 
зується і збільшується відповідно до фізіоло­
гічного зростання кишкової петлі. Ці фактори 
зумовлюють доцільність застосування обраної 
методики при відновленні цілісності кишкового 
тракту з вираженою невідповідністю дискон- 
груентних відрізків.

Спосіб виконують таким чином: попередньо 
формують серозно-м'язовий клапоть з привідної 
петлі шляхом демукозації у проксимальному 
напрямку її стінки зі збереженням живлячих 
судин. Для підвищення кровопостачання та 
зручності моделювання при закритті анастомозу 
клаптю надають трапецієподібної форми з 
основою по брижовому краю. Демукозований 
клапоть розсікають по протибрижовому краю,

надлишок демукозованої кишки відсікають. 
Стінку відвідної кишки розсікають по проти­
брижовому краю. Формують розширюючий між- 
кишковий однорядний анастомоз кінець в кінець 
з використанням атравматичного шовного мате­
ріалу, що розсмоктується, безперервним швом. 
Лінію міжкишкового сполучення закривають 
адаптованим демукозованим клаптем привідної 
кишки у вигляді манжетки та фіксують окре­
мими вузловими швами.

Неспроможності швів анастомозу не відмі­
чалось. Повторних оперативних втручань потре­
бували 6 дітей, серед них у 4 випадках причиною 
релапаротомії була рання спайкова кишкова 
непрохідність, у 2 випадках на тлі патологічного 
спайкоутворення спостерігалась деформація та 
непрохідність анастомозу, накладеного тради­
ційним способом. Випадків непрохідності при 
накладенні розширюючого адаптованого анасто­
мозу за розробленою методикою не спостеріга­
лося. Метод є високоефективним для профілак­
тики неспроможності швів анастомозів і доз­
волив уникнути в останні роки цього усклад­
нення.

ВИСНОВКИ 
1. При лікуванні вродженої непрохідності 

тонкої кишки найбільші труднощі виникають 
при анастом озуванні критично невідповідних за 
діаметром сегментів кишечнику на тлі уль­
траструктурних порушень, пов’язаних з ними,

Рис. 2. Мікрофотографії функціонуючого (А) і нефункціонуючого (В) відділів тонкої кишки, забарвлених 
продуктами реакції хромогену (DAB) з цитохромоксидазами. Збільшення хІОО. У нефункціонуючій 
кишці (В) спостерігається лише неспецнфічне або фонове забарвлення, крипти та інші структурні 

елементи кишечнику майже не забарвлені і лише вгадуються, порушена їх просторова орієнтація. У 
функціонуючому відділі (А) чітка загальна структура кишки та добре видно концентрацію 

ферментативної активності вздовж базальної мембрани, біля секреторних елементів (стрілки)
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розладів перистальтики й патологічного спай- 
коутворення.

2. Можливості сучасної пренатальної діагно­
стики атрезії тонкої кишки дозволяють прогно­
зувати необхідність збереження пуповинної ау- 
токрові для отримання СК. Застосування СК, 
іммобілізованих в ізольований клапоть великого 
сальника для укриття лінії кишкових швів, 
показало високу ефективність регенераторного 
впливу на фрагмент сальника, не впливаючи на

термін і характер загоювання рани кишкової 
стінки. Застосування цього біологічного аутома- 
теріалу може бути резервом додаткового захисту 
кишкового співустя.

3. Розроблений спосіб відновлення кишкового 
пасажу при критичній невідповідності діаметрів 
сегментів кишечника є ефективним способом 
профілактики неспроможності швів, що дозволяє 
уникнути післяопераційних ускладнень.
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