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Незважаючи на переваги, лапароскопічна хірургія та вуглекислий газ впливають на багато органів і сис-
тем організму, як-от мозок, легені, нирки та печінка. За наявності пневмоперитонеуму під час лапароскопічної 
операції діафрагма зміщується в каудальному напрямку на 2–3 см, зменшуючи цим об’єм легень. Мета робо-
ти – дослідити гістологічні особливості змін реберної частини діафрагми щурів зі змодельованою механічною 
жовтяницею та впливу внутрішньочеревного тиску 5 мм. рт. ст., створеним інсуфляцією вуглекислого газу, 
аналогічно пневмоперитонеуму при лапароскопії. Нами розділено 80 здорових статевозрілих щурів віком 6 міся-
ців на 6 дослідних груп. Механічну жовтяницю моделювали під знеболенням, методом створення лапаротомного 
доступу, через який витягували пілоричну частину шлунка та дванадцятипалу кишку, після чого візуалізували 
загальну жовчну протоку та панкреатичну протоку й перев’язували холедох. Пневмоперитонеум утворювали 
завдяки інсуфляції вуглекислого газу за допомогою інсуфлятора KARL STORZ electronic laparoflator 264300 20. 
Гістологічний матеріал фарбували гематоксиліном та еозином. Отримані результати свідчили, що під впливом 
білірубінової інтоксикації виявлялися розлади кровообігу в системі мікроциркуляторного русла й судин серед-
нього калібру. Спостерігалися морфологічні ознаки ендотеліальної дисфункції. Також в ендомізії та перимізії 
виявлялися дрібні лімфоцитарні інфільтрати. На поздовжніх зрізах поперечна посмугованість часто була сла-
бо виражена або не візуалізувалася. З’являлися осередки розпаду саркоплазми та фрагментації самих волокон. 
Під впливом внутрішньочеревного тиску відмічено погіршення морфологічної картини. Міжм’язові проміжки 
відрізнялися посиленою клітинною інфільтрацією. На поздовжніх зрізах волокна різного діаметра, міофібри-
ли нерівномірно забарвлені та розволокнені, поперечна посмугованість також нерівномірна й слабо виражена. 
Підсумовуючи, на основі отриманих гістологічних даних констатовано, що механічна жовтяниця призводить 
до структурної перебудови діафрагми, а травма, спричинена пневмоперитонеумом, залежить від тривалості 
внутрішньочеревного тиску.

Ключові слова: лапароскопія, пневмоперитонеум, внутрішньочеревний тиск, діафрагма, експеримент, жов-
тяниця, гістологія.

Myroslav Kritsak, Oleh Yasinovskyi, Oleh Kuziv. Pathological disorders of the structure of the diaphragm 
of rats under the influence of mechanical jaundice and pneumoperitoneum

Despite the advantages, laparoscopic surgery and carbon dioxide affect many organs and systems of the body, such 
as the brain, lungs, kidneys and liver. In the presence of pneumoperitoneum, during laparoscopic surgery, the diaphragm 
is displaced caudal by 2–3 cm, thereby reducing lung volume. The aim of the work was to investigate the histological 
features of changes in the costal part of the diaphragm of rats with simulated obstructive jaundice and the effect of intra-
abdominal pressure of 5 mmHg, created by carbon dioxide insufflation, similar to pneumoperitoneum during laparoscopy. 
We divided 80 healthy sexually mature rats, 6 months old, into 6 experimental groups. Obstructive jaundice was simulated 
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under anesthesia by creating a laparotomic access through which the pyloric part of the stomach and duodenum were 
removed, after which the common bile duct and pancreatic duct were visualized and the common bile duct was ligated. 
Pneumoperitoneum was formed by insufflation of carbon dioxide using the KARL STORZ electronic laparoflator 264300 
20 insufflator. Histological material was stained with hematoxylin and eosin. The results obtained showed that under the 
influence of bilirubin intoxication, circulatory disorders were detected in the microcirculatory system and medium-sized 
vessels. Morphological signs of endothelial dysfunction were observed. Small lymphocytic infiltrates were also detected 
in the endomysium and perimysium. On longitudinal sections, transverse striation was often weakly expressed or not 
visualized. There were foci of sarcoplasmic decay and fragmentation of the fibers themselves. Under the influence of intra-
abdominal pressure, a deterioration of the morphological picture was noted. The intermuscular spaces were distinguished 
by increased cellular infiltration. On longitudinal sections, fibers of different diameters, myofibrils are unevenly stained 
and defibered, transverse striation is also uneven and weakly expressed. In summary, based on the obtained histological 
data, it was stated that mechanical jaundice leads to structural reorganization of the diaphragm and the injury caused by 
pneumoperitoneum depends on the duration of intra-abdominal pressure.

Key words: laparoscopy, pneumoperitoneum, intra-abdominal pressure, diaphragm, experiment, jaundice, histology.

Вступ. Лапароскопічна операція, яку часто про-
водять останнім часом, має багато переваг перед 
традиційною хірургією, наприклад, менше травм 
і ускладнень. Так, пацієнти, які погоджуються на 
лапароскопічну операцію, можуть одужати з корот-
шим часом загоєння та меншою кількістю опера-
ційних рубців [1]. Першочерговим для будь-якої 
хірургічної операції лапароскопічним шляхом 
є створення пневмоперитонеуму (далі – ПП) за 
допомогою вуглекислого газу (СО2). Незважаючи 
на переваги, лапароскопічна хірургія та CO2 впли-
вають на багато органів і систем організму, як-от 
мозок, легені, нирки та печінка [2–4]. Не можна ска-
зати, що діафрагма є одним із критичних органів, 
але її функція в організмі людини дуже важлива – як 
головного дихального м’яза.

У літературі трапляються дані, що ПП спричи-
нює зміни кровотоку, а саме виникає ішемія на час 
створення тиску а також венозне повнокров’я. Пові-
домлялося, що пов’язане з ПП зниження кровотоку 
може спричинити ішемічні зміни в органах черев-
ної порожнини [4–6]. Найбільша кількість повідо-
млень трапляється при розгляді фізіологічних змін 
ниркового кровообігу. Ці ефекти можуть залежати 
від тиску CO2 в черевній порожнині, що застосову-
ється під час ПП, з кількома іншими механізмами, 
як-от зменшення серцевого викиду [7; 8].

Інсуфляційний тиск при лапароскопічній холе-
цистектомії зазвичай становить 12–15 мм рт. ст., 
і це вважають «стандартним тиском». Також виді-
лили ще одне поняття – «низький тиск», який 
нижче 12 мм. рт. ст. і відповідає рівню 7 мм. рт. 
ст. Проведено декілька досліджень того, як впли-
вають стандартний та низький тиски на об’єм 
операційного поля, що впливає на візуалізацію та 
маніпулювання інструментами в черевній порож-
нині, у лапароскопії, явної різниці для операцій-
ної бригади не було [9; 10].

Перекриття жовчовивідних шляхів і пору-
шення відтоку жовчі спричиняє накопичення 

багатьох речовин із системною токсичною дією, 
насамперед жовчних солей та білірубіну. А захво-
рювання механічної жовтяниці (далі – МЖ) 
досить поширене серед населення. Ця патоло-
гія підлягає хірургічному лікуванні, де методом 
вибору є лапароскопічна техніка. Актуальним на 
сьогодні стає дослідження впливу підвищеного 
рівня білірубіну в поєднанні зі збільшеним тис-
ком у черевній порожнині при ПП на гістологічну 
структуру діафрагми.

Мета та завдання. Дослідити гістологічні 
особливості змін реберної частини діафрагми 
щурів зі змодельованою механічною жовтяни-
цею та впливу внутрішньочеревного тиску 5 мм. 
рт. ст., створеного інсуфляцією вуглекислого газу, 
аналогічно пневмоперитонеуму при лапароскопії. 

Методи дослідження. Протягом усього пері-
оду експериментального дослідження над твари-
нами ми керувалися положеннями Закону України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження», 
Європейської конвенції щодо захисту хребетних 
тварин, яких використовують в експерименталь-
них та інших наукових цілях від 18.03.1986 р., 
Директиви Ради Європи 2010/63/EU.

Нами розділено 80 здорових статевозрі-
лих щурів віком 6 місяців на 6 дослідних груп 
(далі – ДГ). Розподіл тварин на групи представ-
лено в таблиці 1. Усі елементи експерименталь-
ного дослідження виконано в умовах віварію 
Тернопільського національного медичного уні-
верситету імені І. Я. Горбачевського. Роботи з тва-
ринами проводили в першій половині дня в при-
міщенні при температурі 20–22 °С і відносній 
вологості 60–80 %.

Перед проведенням знечулення тварин не 
годували протягом 12 годин перед першою 
ін’єкцією, але забезпечували вільний доступ до 
води. За дві години до анестезії воду відміняли, 
забиравши поїлки з клітки. Хірургічні маніпу-
ляції здійснювали під дією двох препаратів, які 
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вводили внутрішньом’язово. Для премедикації за 
15 хвилин до введення основного препарату вико-
ристовували розчин Ксилазину в дозі 10 мг/кг, 
після відповідного терміну вводили розчин Кета-
міну в дозі 90 мг/кг. Тварин фіксували на столику 
в положенні лежачи на спині. 

Перед оперативним втручанням передню 
черевну стінку голили та тричі проводили обробку 
операційного поля антисептиками, обкладали сте-
рильними серветками. Після чого здійснювали 
серединний лапаротомний доступ довжиною 3 см. 
Через доступ обережного витягували шлунок та 
дванадцятипалу кишку, після чого візуалізували 
загальну жовчну протоку та панкреатичну про-
току після чого перев’язували холедох шовним 
матеріалом (Рис. 1). Хірургічні маніпуляції в усіх 
ДГ проводились одним і тим же експериментато-
ром за однаковою технікою. Через 7 днів у тварин 
відмічалося пожовтіння вушок, жовтий колір сечі, 
жовтий відтінок склер. При розкритті черевної 
порожнини відмічали жовтяничність жирової кліт-
ковини, незначну іктеричність м’язової тканини та 
розширення загальної жовчної протоки. Цей тер-
мін вибрано не випадково, згідно з літературою, 
проміжок часу від 5 до 7 днів є оптимальним для 
проявів жовтяниці у щурів та виникнення змін 
у органах та системах організму.

На 7-му добу після моделювання МЖ проводили 
повторну анестезію і створювали ПП CO2 з показ-
ником 5 мм. рт. ст. згідно з авторським свідоцтвом 
на твір № 126409 [11]. Інсуфляцію CO2 здійснювали 
за допомогою інсуфлятора KARL STORZ electronic 
laparoflator 264300 20 (Рис. 2). Він автоматично 
вдуває газ щоб внутрішньочеревний тиск підтри-
мувався на бажаному рівні. На приладі виставляли 
показник тиску на рівні 5 мм. рт. ст. Такий пара-
метр тиску відповідає тиску 7 мм. рт. ст. в черевній 
порожнині людини. Останні дослідження в цьому 
напрямі зводяться до зменшення тиску в черевній 
порожнині при виконанні лапароскопічних опера-

тивних втручань. І в літературі рекомендують засто-
совувати цей рівень тиску [9; 12]. 

 
Рис. 1. Хірургічна модель механічної жовтяниці:  

протока 1 – загальна жовчна протока; 
2 – панкреатична

 

Рис. 2. Створений пневмоперитонеум вуглекислим 
газом: 1 – лапаротомна рана після перев’язки 

холедоха; 2 – голка Вереша з’єднана з інсуфлятором

Евтаназію тварин здійснювали за допомогою 
внутрішньоочеревинної ін’єкції розчину Тіо-
пенталу з розрахунку 75 мг/кг маси тіла. У І ДГ 
без створення ПП, у наступних ДГ після створе-
ного ПП відповідної тривалості. Після проведе-
ного експерименту проводили забір діафрагми 
щура відповідно до авторського свідоцтва на 
твір № 126059 [13]. Із макропрепарату діафрагми 
відбирали реберну частину й поміщали в 10 % 

Таблиця 1
Характеристика груп тварин

Група тварин Характеристика групи
Інтактна група 
(n = 10)

Забір діафрагми у тварин без моделювання жодної патології

Контрольна група (n = 10) Забір діафрагми після знечулення і введення голки Вереша без створення 
пневмоперитонеуму

І дослідна група (n=15) Моделювання механічної жовтяниці, забір діафрагми на 7-му добу експерименту
ІІ дослідна група
(n = 15)

Забір діафрагми після створення пневмоперитонеуму на рівні 10 мм. рт. ст. протягом 1 години

ІІІ дослідна група (n = 15) Забір діафрагми після створення пневмоперитонеуму на рівні 10 мм. рт. ст. протягом 2 годин
ІV дослідна група (n = 15) Забір діафрагми після створення пневмоперитонеуму на рівні 10 мм. рт. ст. протягом 3 годин
Всього тварин – 80
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розчин нейтрального формаліну. Після фіксації 
гістологічний матеріал зневоднювали в етило-
вих спиртах дедалі більшої концентрації та зали-
вали в парафін. З кожного парафінового блоку на 
мікротомі виготовляли гістологічні зрізи товщи-
ною 5–7 мкм, які після депарафінізації фарбували 
гематоксиліном й еозином.

Два щурі з І ДГ померли на 5 та 6 добу після 
моделювання МЖ, із ІІ ДГ – 3 тварини, дві осо-
бини на 4-ту добу й одна на 6-ту добу, із IІІ ДГ – 
2 щурі на 4 добу та із ІV ДГ – жодної смерті не 
відмічено. Механічна жовтяниця все ж таки важка 
патологія, яка запускає поліорганну недостатність 
унаслідок білірубінової інтоксикації, що й при-
зводить до смертності. Щурі, які загинули в про-
цесі експерименту, були виключені з дослідження, 
і нових щурів не додавали замість них. Усіх інших 
щурів умертвляли в кінці експерименту.

Результати дослідження. У препаратах, отрима-
них у тварин інтактної групи, реберна частина діа-
фрагми становила поперечно-посмуговані м’язові 
волокна, які утворювали щільний пласт. На мікропре-
паратах з поздовжнім зрізом спостерігалися властиві 
ознаки, притаманні цьому виду м’язів. Ядра розташо-
вувалися під сарколемою, орієнтувалися паралельно 
волокну, за формою були подовжено-овальні. Щодо 
поперечної посмугованості, то вона була у вигляді 
прямих або дугоподібних смужок, але візуалізація 
поперечної посмугованості не завжди була чіткою. 
Дуже тонка строма представлена кровонаповне-
ними капілярами та незначною кількістю фіброцитів 
(рис. 3). Варто зазначити, що морфологічна картина 
у тварин контрольної групи не відрізнялась нічим від 
інтактної групи. Можемо констатувати, що анестезія 
та голка Вереша, введена в черевну порожнину, не 
призводить до змін мікроскопічної картини дослі-
джуваної частини діафрагми. 

 
Рис. 3. Морфоструктура реберної частини діафрагми 
інтактної групи тварин: 1 – саркоплазма; 2 – ядра; 
3 – капіляри, розташовані в ендомізії. Забарвлення 

гематоксиліном і еозином × 200

Мікроскопія гістопрепаратів у контрольній, 
яким моделювалася МЖ, свідчила про наявність 
структурних змін порівняно з попередньою гру-
пою. Впадало у вічі ознаки розладу кровообігу 
в системі мікроциркуляторного русла й судин 
середнього калібру. Судини були повнокровними 
з наявністю стазу крові, сладжу еритроцитів та 
їх пристінкової адгезії. Артеріоли потовщувалися 
завдяки просякання плазмою їх стінки. З’являлися 
округлі клітини з вакуолізованою цитоплазмою 
в ендотелії. Відмічено ознаки ендотеліальної 
дисфункції. Стінки судин набряклі, дистрофічно 
змінені гладкі міоцити. Завдяки стромальному 
набряку розширювалися перивазальні простори. 
М’язові волокна різнилися товщиною порівняно 
з попередніми групами. Поперечна посмугованість 
на поздовжніх зрізах була слабо вираженою або не 
візуалізувалася. З’являлися осередки розпаду сар-
коплазми та фрагментації самих волокон (рис. 4). 

 
Рис. 4. Морфоструктура реберної частини 

діафрагми І ДГ: 1 – м’язові волокна із явищами 
розпаду саркоплазми; 2 – клітинні інфільтрати; 

3 – в стромі набряк та клітинні інфільтрати. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином × 100

Мікроскопічне дослідження у ІІ ДГ через 1 
годину ПП показало несуттєві відхилення в їхній 
структурі порівняно з тваринами І ДГ. М’язові 
волокна в більшості полів зору зберігали ком-
пактне розташування навіть у випадках їх дефор-
мації. Міжм’язові проміжки відрізнялися поси-
леною клітинною інфільтрацією. Міофібрили 
нерівномірно забарвлені та розволокнені, попе-
речна посмугованість також нерівномірна. Візу-
алізувалися місця розпаду саркоплазми та фраг-
ментації самих волокон. Капіляри й венули були 
повнокровними зі стазом крові, сладжу еритро-
цитів та їх пристінкової адгезії. В ендо- та перимі-
зії виявлялися поліморфноклітинні інфільтрати, 
у складі яких переважали лімфоцити і макрофаги 
(рис. 5). 
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Рис. 5. Морфоструктура реберної частини 

діафрагми ІІ ДГ: 1 – нерівномірне забарвлення, 
розщеплення; 2 – деформація ходу м’язових 

волокон, повнокров’я і стаз крові в капілярах. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином ×200

Через 2 години спостереження гістологічно 
простежувалося прогресування вже зазначених 
на попередньому терміні змін. Так з’являлися 
волокна з ознаками коагуляційцного некрозу сар-
коплазмиі міофібрил із вираженою еозинофілією. 
Відповідно, більш інтенсивними ставали пери-
фокальні та дифузні стромальні клітинні інфіль-
трати. В ендо- та перимізії набряк поєднувався із 
жировою інфільтрацією. Капіляри повнокровні 
зі стазом крові. Перивазальна сполучна тканина 
розрихлена набряком та розростанням у ній 
жирової тканини (рис. 6).

 
Рис. 6. Морфоструктура реберної частини 

діафрагми ІІІ ДГ: 1 – розпад м’язових волокон; 
2 – стази і пристінкові агрегації еритроцитів; 

3 – клітинні інфільтрати. Забарвлення 
гематоксиліном і еозином ×200

Дослідження компонентів діафрагми після 
тригодинного перебування тварин в умовах тиску 
5 мм рт. ст. не показало суттєвої різниці в струк-

турі морфологічних змін м'язового компонента 
діафрагми, зокрема м’язових волокон ніжок. 
Однак варто зазначити, що в патологічний процес 
втягувалася більша частина м’язів. У багатьох 
випадках ділянки коагуляційного некрозу й роз-
паду займали все поле зору. Стабільними були 
розлади, посилюючи набряк і гіпоксичні впливи. 
Як результат подібних змін ми спостерігали 
наростання частки колагенових волокон навколо 
судин і між волокнами (рис. 7).

 

Рис. 7. Морфоструктура реберної частини 
діафрагми ІV ДГ: 1 – розпад і фокальний 
коагуляційний некроз м’язових волокон;  

2 – набряк ендомізію. Забарвлення гематоксиліном 
і еозином ×200

У процесі нашого експерименту нами вперше 
досліджено вплив ПП утвореного CO2 «низького 
тиску» протягом різного часу за умови МЖ на 
морфологічну структуру реберної частини діа-
фрагми. За результатами дослідження ми вста-
новили, що м’язова частина діафрагми зазнає 
структурної перебудови за наявності МЖ, а вну-
трішньочеревний тиск поглиблює ці зміни і прояв 
цих змін залежить від тривалості ПП. При виборі 
параметрів часу ми керувалися тим, що трива-
лість операції залежить від технічного забезпе-
чення, основного захворювання, індивідуальних 
анатомічних особливостей організму та практич-
ного досвіду хірургів. Тому ми дійшли висновку, 
що від 1 до 3 годин достатньо для хірургічного 
лікування захворювання, яке супроводжується 
МЖ. Наші дані підтверджують думки інших авто-
рів, що вивчали вплив МЖ, ПП на інші органи 
черевної порожнини, як-от печінка та нирки.

Висновки. Такий патологічний стан, як меха-
нічна жовтяниця, веде до зміни структури реберної 
частини діафрагми у вигляді: розладу кровообігу, де 
венули та артеріоли повнокровні з явищами стазу 
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крові, сладжу еритроцитів; потовщення стінки 
артеріол; ознак ендотеліальної дисфункції; дистро-
фії гладких міоцитів стінки судин; осередків клі-
тинних інфільтратів інфільтратів. Це дослідження 
довело, на основі отриманих гістологічних даних, 

що морфологічні зміни спричинені пневмоперито-
неумом, утвореним вуглекислим газом залежить від 
тривалості внутрішньочеревного тиску. Що довший 
вплив цього патологічного чинника, то більша 
структурна перебудова реберної частини діафрагми.
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