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Замісна діалізна терапія залишається осно-

вним методом лікування хворих на хронічну 

хворобу нирок (ХХН) V стадії. Останніми рока-

ми все більшу розповсюдженість отримує пери-

тонеальний діаліз (ПД). Питання про причини 

обмеженої можливості багаторічного викорис-

тання цієї методики ниркової замісної терапії 

(НЗТ) широко обговорюється в сучасній літера-

турі [9, 32]. 

 Аналізуючи причини припинення ПД, 

більшість дослідників виділяють три основних – 

психологічне неприйняття лікування, інфекцій-

ні ускладнення [10, 60] і втрату здатності очере-

вини забезпечувати ультрафільтрацію або адек-

ватний діаліз [28, 29]. Саме ця, третя причина 

привертає основну увагу дослідників [23, 58]. На 

думку більшості з них, ключову роль у відносній 

недовговічності ПД грають зміни морфофункці-

ональних властивостей очеревини, як діалізної 

мембрани й пов’язані із ними зміни перитоне-

ального транспорту [25, 45].

Бар’єр для перитонеального транспорту 

являє собою комплексну систему, утворену ен-

дотелієм, мезотелієм і сполучною тканиною, їх 

розділяючою (рис. 1) [40]. 
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– шар рідини у перитонеальному капілярі,

R
2  

– ендотелій перитонеального капіляра,

R
3  

– базальна мембрана перитонеального 
капіляра,

R
4  

– інтерстицій очеревини,

R
5  

– мезотелій очеревини,

R
6  

– шар рідини в черевній порожнині.

Рис. 1.  Бар’єр перитонеального транспорту 

(From Karl D. Nolph,  Peritoneal Anatomy and Transport 
Physiology in Replacement of Renal Function by Dialysis 
Editor-in-chief: Winchester, J.F. Jacobs, C.; Kjellstrand, 
Carl; Koch, Karl-Martin (Eds.) 4th ed. 1996, - P. 441.)

При цьому основною перешкодою на шля-

ху трансперитонеального транспорту рідини й 

розчинених у ній речовин є ендотелій мезенте-

ріальних і перитонеальних капілярів [49, 55]. Як 

уважають на даний час, він містить 3 типи пор 

(рис. 2). Малі пори (радіусом 40 - 50 Å) локалі-

зуються між ендотеліальними клітинами й утво-
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рюють основний шлях, через який здійснюється 

транскапілярний обмін рідини з розчиненими в 

ній низькомолекулярними речовинами. Ці пори 

непроникні для великих молекул, але деяка ди-

фузія через них альбуміну все ж можлива. Більш 

великі білки проникають у черевну порожнину 

через великі пори (радіусом 200 - 300 ), на долю 

яких припадає лише 0,01% від загальної кіль-

кості пор. Як і малі пори, вони локалізуються й 

відрізняються від останніх лише розміром, що 

дозволяє характеризувати їх як модифіковані й 

розширені міжендотеліальні проміжки [48].

Третій тип представлений надмалими пора-

ми, що були предметом інтенсивного вивчення 

протягом  останнього десятиріччя [12]. На да-

ний час установлено, що вони складають лише 

2% від загальної кількості пор перитонеально-

го ендотелію і являють собою трансмембранні 

трансцелюлярні водні канали, утворені вбудо-

ваним у мембрану ендотелію білком, що відно-

ситься до сімейства аквапоринів і називається 

аквапорином-І, [15]. Останній широко пред-

ставлений в ендотелії безперервного типу й, на 

відміну від аквапорину-ІІ, не регулюється ва-

зопресином. Через трансцелюлярні водні пори 

здійснюється трансендотеліальний транспорт 

води без супутнього транспорту електролітів 

[59].

Участь кожного із цих типів пор у транспе-

ритонеальній ультрафільтрації різна (рис. 3). 

Не зважаючи на те, що малі пори кількісно 

різко переважають, у нормальних умовах вони 

не грають істотної ролі в цьому процесі. Остан-

нє пояснюється тим, що обабіч малих пор гі-

дравлічний і колоїдно-осмотичний тиск урів-

новажуються відповідно до балансу так званих 

сил Старлінга. Транспорт через великі пори, на 

думку більшості дослідників, визначається, го-

ловним чином, фільтрацією, у той час як дія на 

нього колоїдно-осмотичних сил мізерно. Про-

ходження через великі пори рідини й макромо-

лекул спрямоване переважно в один бік – із кро-

ві в черевну порожнину, тому хоча кількість цих 

пор і складає лише малу частину від загальної їх 

кількості, фільтрація через них плазми робить 

великий внесок у транскапілярну ультрафіль-

трацію [49]. 

Аквапорини, через які здійснюється лише 

трансендотеліальний транспорт води, відіграють 

важливу роль в умовах кристалоїдного осмосу 

[22], зокрема, створюваного глюкозою [15, 17]. 

Складаючи лише 2% від загальної кількості пор 

перитонеального ендотелію, вони забезпечують 

майже половину кристалоїдіндукваного тран-

спорту води, тобто  ультрафільтрації, що ство-

рюється гіперосмолярними розчинами глюкози 

[21].

На теперішній час стало очевидним, що ПД 

неминуче пов’язаний із хронічним пошкоджен-

ням очеревини. Загальновизнаним є те, що це 

обумовлено насамперед  постійним впливом на 

перитонеальну мембрану сучасних, усе ще не-

достатньо фізіологічних діалізуючих розчинів 

[8, 34, 54]. Зокрема, патогенний ефект спричи-

няють низький pН [19, 20] і гіперосмолярність 

діалізуючого розчину [19, 20, 41], високий уміст 

у ньому глюкози, продукти деградації глюкози, 

що утворюються під час стерилізації розчину, 

присутність лактату в якості буферу [3, 5, 7, 45]. 

Рис. 2 . Схема трьохпорової моделі перитонеального 
транспорту.

(From M. F. Flessner, J. Am. Soc. Nephrol,1991, 
Vol. 2, P. 125.)

Рис. 3. Фізіологія та порушення перитонеальної 
ультрафільтрації.

(From Flessner M. F., Ronco C., Crepaldi C., Cruz D.N. 
(eds): Peritoneal Dialysis – From Basic Concepts to 

Clinical Excellence. Contrib. Nephrol., 2009, 
Vol. 163, P. 7-14.)

Спеціальні експериментальні досліджен-

ня показали, що вплив глюкози, низького pН і 

лактату, а ще в більшій мірі ацетату, не тільки 

пригнічує функцію мезотеліальних клітин, але й 

може викликати їх зморщування, пікноз ядер і 

злущування [27, 33]. Крім того, висококонцен-

тровані розчини глюкози володіють також діа-
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бетогенною дією, що призводить до порушення 

структури й транспортних властивостей перито-

неальної мембрани [3, 11, 36, 56].

Установлено, що постійний контакт очере-

вини з діалізуючими розчинами призводить до 

морфологічних змін усіх її структурних елемен-

тів. Мезотелій частково злущується. Він виглядає 

як реактивний, зі зменшеною кількістю мікрові-

йок, а також з ознаками дегенерації, посилення 

метаболічної активності й активації мембранних 

і цитоплазматичних ензимів [50, 52]. Розподіл 

колагенових пучків у інтерстиції стає нерівно-

мірним. Виявляється дифузна або осередкова 

експресія основної речовини сполучної тканини 

[16]. Можливий фіброз інтерстицію. У капілярах 

виникають зміни, подібні до тих, що спостеріга-

ються при цукровому діабеті [42]. У важких ви-

падках можливий гіаліноз медії венул [26, 45].

На думку більшості дослідників, наслідком 

перерахованих хронічних  ушкоджуючих впли-

вів є функціональна недостатність очеревини, 

як діалізної мембрани (рис. 4). Суть цієї недо-

статності складається в порушенні транспортних 

властивостей очеревини та втраті її здатності до 

ультрафільтрації [2, 4].

Рис. 4. Схема залежності величини ультрафільтрації 
від розташування перитонеальних капілярів в глибині 
екстрацелюлярного матрикса (концепція розподільчої 

моделі).

(From Flessner M. F., Ronco C., Crepaldi C., Cruz D.N. 
(eds): Peritoneal Dialysis – From Basic Concepts to 

Clinical Excellence. Contrib. Nephrol., 2009, 
Vol. 163, P. 7-14.)

У спеціальних дослідженнях був проде-

монстрований зв’язок між транспортними ха-

рактеристиками очеревини, що визначаються 

в тесті перитонеальної рівноваги (ТПР) [4, 53], 

і результатами ПД [28, 29, 57]. Зокрема, було 

встановлено, що висока проникність очеревини 

для низькомолекулярних речовин сполучена з 

підвищеною ймовірністю негативних результа-

тів лікування [57]. Результати багатоцентрових 

(об’єднаних канадсько-американських, CAN-

USA Churchіll, 1998) та одноцентрових дослі-

джень, що охоплюють значні матеріали клініч-

них спостережень (680, 210 і 303 хворих відпо-

відно), привели до висновку про те, що висока 

проникність очеревини для низькомолекуляр-

них речовин дозволяє прогнозувати підвище-

ну ймовірність неспроможності методики ПД і 

летальності, причому негативне прогностичне 

значення цього фактора не залежить від клірен-

су цих речовин, рівня альбуміну крові, віку паці-

єнта й супутніх захворювань [28, 57]. 

Вочевидь головним негативним наслідком 

такого посилення є висока швидкість абсорбції 

глюкози й пов’язане із цим швидке зникнен-

ня осмотичного градієнту, індукуючого уль-

трафільтрацію [13, 25, 49]. Втрата здатності до 

ультрафільтрації й виникаючі в зв’язку із цим 

проблеми контролю водного балансу й гіпергі-

дратації і є, по загальному визнанню, головною 

причиною неспроможності ПД, як методу НЗТ 

[13, 25, 28, 31, 57].

Як  інші причини втрати здатності до уль-

трафільтрації обговорюються також зниження 

ефективності колоїдно-осмотичного градієнта 

внаслідок порушення трансцелюлярного тран-

спорту води [14, 17, 35, 49], зменшення ефектив-

ної перитонеальної поверхні в зв’язку з фібро-

зуючим процесом у черевній порожнині [46], а 

також підвищене всмоктування перитонеальної 

рідини обумовлене як посиленням лімфатичної 

абсорбції [47] (рис. 5), так і збільшенням про-

никності перитонеального інтерстицію [4, 44].

Рис. 5. Схема лімфатичної абсорбції діалізуючого 
розчину з черевної порожнини.

( From R. A. Matier and R. Khanna.  Peritoneal 
lymphatics in Gokal R., Khanna R., Krediet R.T., 

Nolph K.D. (eds). Textbook of Peritoneal Dialyasis 
(ed. 2), 2000, Dordecht/Boston/London: Kluwer 

Academic Publishers. P. 176.)

Природа цього порушення і його зв’язок із 

тривалістю ПД є предметом заглибленого ви-

вчення [18, 24, 38, 51]. Дослідження Kredіet et al. 

показали, що тривалий постійний амбулаторний 

ПД може призводити до гіперваскуляризації пе-
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ритонеальної мембрани, а отже, і до збільшен-

ня її ефективної поверхні. Вочевидь, наслідком 

такого збільшення, навіть при незмінному кое-

фіцієнті дифузійного транспорту, є результуюче 

підвищення перитонеального транспорту через 

малі пори, що повинно призводити до приско-

реного вимивання осмотичного градієнту, інду-

кованого глюкозою [26, 37, 39, 47, 53]. Уважають 

також, що додатковими, посилюючими факто-

рами порушення здатності до ультрафільтра-

ції можуть бути ушкодження трансцелюлярних 

водних пор [1, 14, 17, 35].

Як фактор, що підвищує проникність пе-

ритонеальної мембрани, обговорюються пери-

тоніти [184]. Однак думки із цього приводу су-

перечливі. У той час, як одні автори констатують 

зв’язок між епізодами перитоніту й підвищен-

ням показників транспортних характеристик 

очеревини із супутньою втратою здатності до 

ультрафільтрації [6, 30, 38, 43, 45], інші запере-

чують значення цього фактора [47]. Останніми 

роками важлива роль у механізмі посилення пе-

ритонеального транспорту низькомолекулярних 

речовин і втрати здатності очеревини до ультра-

фільтрації надається її діабетогенним змінам 

у зв’язку з високою концентрацією глюкози в 

діалізуючому розчині. До таких змін відносять 

гіперваскуляризацію очеревини, а також подво-

єння базальної мембрани мезотелію й мікроцир-

куляторної мережі субмезотеліальної сполучної 

тканини. При цьому як у мезотелії, так і в суб-

мезотеліальному просторі виявляються кінцеві 

продукти глікозилювання (КПГ), підвищене 

утворення яких властиве для цукрового діабету 

й розглядається як найважливіший фактор під-

вищення судинної проникності при цьому за-

хворюванні [45].

На даний момент показано, що нагрома-

дження цих продуктів навіть у більшій мірі, ніж 

при цукровому діабеті, властиво уремії, причому 

в цьому випадку воно не залежить ні від їх за-

тримки в зв’язку з різким зниженням функції 

нирок, ані від порушень вуглеводного обміну, 

а обумовлене властивими уремії оксидаційним 

і карбонільним стресами, що супроводжуються 

посиленням реакцій неферментативного гліко-

зилювання та окислення, і підвищеним утво-

ренням КПГ [11,  56]. Установлено також, що 

в умовах ПД нагромадження КПГ в очеревині 

збільшується високою концентрацією глюкози в 

діалізуючому розчині [45, 56].

Спеціальні морфологічні дослідження по-

казали, що інтенсивність нагромадження КПГ 

в очеревині прямо залежить від тривалості ПД. 

Імуногістохімічно вони вперше виявлялися че-

рез 3 місяці після початку лікування, давали по-

мірне фарбування через 3 роки та виражене – 

через 7 років лікування ПД [45].

Важливим аргументом на користь пато-

фізіологічного значення нагромадження КПГ 

в очеревині є пряма кореляція між їх умістом і 

інтенсивністю транспорту низькомолекулярних 

речовин [45]. Уважають також, що в механізмі 

порушення ультрафільтрації при тривалому ПД 

може відігравати роль ушкодження трансцелю-

лярних водних пор у зв’язку глікозилюванням 

аквапорина-І [17].

Одним словом, питання причин неспро-

можності методики перитонеального діалізу в 

лікування хворих з нирковою недостатністю, а 

відповідно і спроб їх корекції залишається від-

критим, і потребує подальшого вивчення.
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