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билирубинемията у здрави хора и у болни от жълтеница се променя под 
влияние на дехидроходатите (Decholin и Ас. dehydrocholicurn). 

Мотивите за това изследване бяха няколко. 
1. Дехидрохолатите са мощни хидрохолеретици. Под тяхно влияние

настъпват следните промени, свързани с активирането на хидрохолере­
зата: увеличава се кръвният дебит на черния дроб по а. hepatica (Schwiegk); 
филтрацията на течност от кръвта към черния дроб нараства (1 ); макси­
мумът на артериалната хиперемия е пред максимума на холерезата, 
предизвикана от дехидрохолатите (Eppinger), обаче причинната връзка 
между тези явления е в обратен смисъл и ред-··- увеличената секреторна 
дейност на чернодробните клетки води до увеличение на дебита по 
а. hepatica (2, 3). 

Холерезата нараства прогресивно докъм 30-60-та минута; тя стига 
максимум + 190% от спонтанната жлъчна продукция и се нормализира 
към 4-ия час след аплицирането на дехидрохолатите ( 4, ,'i). 

През периода на активираната хидрохолереза в чернодробните клетки 
се наблюдават вакуолизация на протnплазмата, струпване на голям брой 
пигментни гранули, преразместване на билиарните гранули и на апарата 
на Golgi към периферията на клетката; обемът на ядрото нараства с 
oнoJio 25% от първоначалния обем; неговата rранулерна структура бива 
изместена периферно; наблюдават се известни промени и в хондриомния 
апарат, като редовно има значително разширение на жлъчните канаJJи­
кули (l, 9). Доказано е, че хидрохолерезата е активен процес в черно­
дробната клетка, свързан с изразходването на енергия, с участието на 
редица ферменти и пр., дейност, която заангажирва и претоварва остро 
и силно секреторната и екскреторната функция на чернодробната клетка. 

Тези промени отразяват хидрохолеретичния ефект на дехидрохола­
тите и показват, че значителна част от течността, която обуславя хидро­
холерезата, идва от кръвта и че в черния дроб тя се придвижва транс­
целуларно. Тези промени показват още, че мястото на действието на 
дехидрохолатите е в чернодробната клетка. 

1 Го11ишинк на ВМИ - Варна, т. 1, св. 2 
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Дехидрохолатите оказват ясно изразен хидрохолеретичен ефект в 
доза 0,5-1,0 r. С терапевтична цел се прилагат и по-високи дози -- от 
2,0 дори до 6,0 r, без някакви странични явления. 

Дехидрохолатите са най-слабо токсичните жлъчни киселини. Натрие­
вият дехидрохолат стои на последно място в низходящата по степен на 
токсичност редица от жлъчни соли, т. е. далеч след дезоксихолата, ха­
лата, гликохолата, таурохолата и монодехидрохолата (5). 

Дехидрохолатите не променят пермеабилитета на капилярните мем­
брани (б) и този на мукозата на дуоденума (7). 

Приложени в терапевтични дози, те не предизвикват хемолиза in 
vivo (Boedecker, 1924). 

Свойствата на Ас. dehydrocholicu:п са напълно сходни с тези на на­
триевия дехидрохолат (8). 

2. Чернодробна1'а клетка играе изключително важна роля в елими­
нирането на бюшрубина от кръвта. 

През стената си откъм синусоидата чернодробната к.!Jетка поема 
билирубина на кръвта и го насочва интрацелуларно. 

В чернодробната клетка билирубинът се превръща в директно ре­
агиращ по van D. Bergh билирубин (д. б.); съгласно новите изследвания 
билирубинът се свързва в чернодробната клетка с r.1юкуроновата кисе­
лина до билирубин-диrлюкуронид, който в тази си форма може да бъде 
отделен в жлъчкаrа. 

През стената си, лежаща към жлъчните каналикули, чернодробната 
клетка елиминира намиращия се в нея директно реагиращ (д. б.) били­
рубин с жлъчката. 

Двата физиолоrични механизма на чернодробната клетка (първият 
заложен в синусоидалния, а вторият в билиарния и полюс) направляват 
строго еднопосочно, униполярно и квантитативно билирубина на кръвта 
в посоката кръв - чернодробна ю1етка � жлъчка. Съвкупният ефект 
на двата механизма в това отношение се означава като „ насочен 11ерме­
абилитет" на чернодробната клетка за билирубина (Eppinger, Baumgartel). 

Между тези два механизма по място и по време, т. е. хепатоцелу­
ларно, става rлюкуроконюrацията на билирубина. 

Строго униполярен и квантитативен пермеабилитет в чернодробните 
клетки съществува и за жлъчните киселини на кръвта. 

Ако жлъчните киселини се приложат венозно, те бързо изчезват от 
кръвта - в течение на няколко минути (дори секунди) те биват поети 
от чернодробните клетки и се появяват в жлъчката; колкото по-бър.эо 
стане впръскването им в кръвта, толкова по-бързо (дори внезапно) те се 
доказват в жлъчката. 

Ако жлъчните киселини се приложат орално, то чревната мукоза, а 
след това и базалната мукоза на съдовете на червата също много бързо 
се освобождава от тях. Тези мембрани притежават свойството да улесня­
ват преминаването на жлъчните киселини през себе си. 

При механична жълтеница черният дроб е с напълно запазена спо­
собн<1ст за фиксиране и излъчване на венозно впръсканите жлъчни ки­
селt1ни (Lichtman). 
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При хепатоцелуларна жълтеница това става малко по-бавно, обаче 
и тогава жлъчните киселини се отделят главно с жлъчката. 

Това означава, че жлъчните киселини и соли са субст:з.нции с 11з­
ключително висок, по-точно с най-висок депурационен клирънс в срав­
нение. с другите вещества, отделящи се през черния дроб в ж:1ъчката. 
Те се отделят очевидно с „предпочитание и r1редимствп" пред др\ТИТt:> 
субстанции, които минават в жлъчния сок. 

При това доказано е, че при венозното впръскване на билирубин 
неговата максимална концентрация (1500 мг О/0) в жлъчката се достига 
при инжектирането на 2 мr натриев билирубинат на 100 г телеснп 
тегло; инжектирането му в доза от ;3 до I О �1г на 1011 г телесно тег.10 
не повишава повече концентрациятэ на билирубина в жлъчката. С.1едова­
телно билирубинът е вещество, което има „секретпрен таван" ; билиру­
бинът в нарастващи концентрации в кръвта насища секреторните меха­
низми на чернодробната клетка. 

С жлъчните киселини това явдение не се наблюдава. Ж.1ъчните ки­
селини нямат свойството да насищат секреторните механизми на черно­
дробната клетка. Те нямат граници на елиминиранетп си с жлъчката, като 
бързо и изцяло се от делят от кръвта. 

Ако се инжектират венозно едновременно две субстанции с различни 
секреторни максимуми от чернодробните клетки, едната субстанция (коятn 
има по-висок максимум на елиминиране при самостоятелно инжектиране) 
се отделя с предпочитание пред втората (кпято има по-нисък максимум 
на елиминиране). 

Концентрацията на първата субстанция в жлъчката е почти такава, 
каквато би била, ако се впръска сама (поотделно); обратно, концентра­
цията на втората субстанция е по-ниска от тази, която се получава от 
нея, ако се впръска тя сама, или отделянето й в жлъчката спира. 

Втората субстанция може да бъде задържана прехепатално, т. е. 
тя се акумулира .в кръвта, забавя се поемането й от черния дроб (бло­
када в кръвно-хепаталната депурация) или се отлага в чернодробната 
клетка (блокада в хепато-билиарната депурация). С други думи, блока­
дата може да се прояви или в областта на първия механизъм от насо­
чения пермеабилитет, или в областта на втория такъв. 

Явлението се извежда под името к о м п е т  и ц и я (съперничество, 
конкуренция, съревнование). То се изразява във временна блокада на 
депурационния клирънс на дадено вещество, инжектирано заедно с друго, 
което има по-висок такъв клирънс. 

Компетицията е явление, отдавна известно в хепатолоrията. Знае се, 
че билирубинът компетитира на бромсулфалеин (BSP), както и на ура­
нин; билирубинът и BSP компетитират на розбенгал; билирубинът компе­
титира на билиграфина; BSP компетитира на трипанрот; хлорпрамазииът 
компетитира на BSP и т. н. 

Жлъчните киселини и соли (естествени и синтетични) компетитират 
на билирубин, бромсулфалеин, розбенгал, уранин, билиграфин и т. н.; 
изобщо те компетитират на по-голямата част от субстанциите, които се 
отделят чрез секретиране в жлъчката, ако се инжектират заедно с тях. 
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Опити с глико- и таурохолати (С,rееп и Sпell, 1928), с дехидрохолати 
и атофан (Caпtarov-', 1948) са показали, че те намаляват концентрацията 
на билирубина в жлъчката извън повлияването на холерезата. 

Опитите на Berman u S11app от 1941 г. са показали, че дехидрохо­
латите, прибавени в съотношение 100/о към разтвор на били рубин, впръс­
кан в доза 12 мr/кг тегло на куче, забавят отделянето на последния в 
жлъчката. 

Това се доказва и от прякото изследване на съставките на жлъч­
ката под влияние на хидрохолеретичния ефект на дехидрохолатите -
излъчването на билирубина, бромсулфалеина, билиграфина, уранина и др., 
изразенп в кnнцентрациите и я абсолютните им количества в жлъчката, 
спада. 

Компетиuията е явление, намерило практическо приложение в рент­
геновата диагноза на хепато-би.�шарната система и фукuионалната диагно­
стика на черния дроб. 

Компетитивният ефект на ж.r�ъчните киселини по 1Jтношение на би­
.,ирубина се изразява предимно хепатоцелуларно, а не прехеnатално. Те 
блокират временнп хепато-билиарната депураuия на би.чирубина. Това се 
доказва от факта, че у здрави хора през периода на хидрохолерезата 
билирубинемията не се мени. Цитоплазмата на чернодробните клетки през 
това време съдържа изобилно пигментни гранули. Важно е обаче да се 
подчертае, че компетитивният ефект на жлъчните киселини върху депу­
рацията на билирубина не се отразява върху глюкуроконюгацията на 
последния в чернодробната клетка. 

3. Третият мотив за проучването е следният: при хепатоuелуларни
иктери (например вирусен хепатит) причината за наличието на директен 
билибурин (д. б.) в кръвта се отдава: а) или на морфологични промени 
в черния дроб, т. е. на огнищните неI<рози, я областта на които д. б. 
се излива пряко в кръвта ; б) или на функционални промени, изразени 
във връщане на част от д. fi. на чернодrпбната клетка от нея в кръвта, 
без клетката да е видимо увредена. 

И двете предположения имат свои дока:1ателства и слабости. 
Например несъмнено е, че некробиотичните чернодробни клетки ще 

отделят своя билирубин (д. б.) в кръвта; факт е обаче, че при вирусния 
хепатит огнищните некрози предшествуват по време появата на директ­
ната билирубинемия и жълтеницата ; при аниктерните вирусни хепатити, 
макар и да има огнищни некрози, жълтеница липсва; знае се също, че 
хиперби:шрубинемията не е в пряко съответствие със степента и раз­
пространението на огнищните некрози; последните обикновено предшест­
вуват, а впоследствие надживяват жълтеницата. 

В полза на функционалната генеза на директната билирубинемия 
говори съществуването на аниктерни вирусни хепатити, а също и въз­
можността те да преминат в манифестно иктерни под влияние на фак­
тори, които менят пермеабилитета на мембраните на стените на черно­
дробните клетки (1 О), на фактори, които променят функционалния поля. 
ритет на чернодробната клетка ( 11 ), и на такива, които влияят в смисъп 
на парапедеза ( 12, 13, 14, 15). 
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Днес се приема, че покрай ролята на хепатодеструкциита в генезата 
на иктера (респ. на директната хи11ербилирубинемия при хепатоцелуларни 
увреждания) до 1·оляма степен са от значение и функционални, пермеа­
билитетни фактори. 

Приема се, че смущението се изразява в ноява на бинолярно, а не 
на униполярно насочена пропускливост на мембраните на стените на 
чернодробните клетки за техния билирубин към жлъчката и ..:ъм кръвта. 

Именно последният ретрограден билирубинов ток (от директния би­
лирубин на чернодробната клетка към кръвта), породен от функционални, 
пермеабилитетни смущения, предизвиква директната билирубинемия. 

Именно тези три основни положения при нормални условия и при 
условията на хепатоцелуларните увреждания ние нриехме :-1а теоретична 
основа на нашите наблюдения: 1) строго подд1,ржан при нормални усло­
вия еднопосочен и униполярен билирубинов ток (кръвен билнрубин - чер­
нодробна клетка - директен билирубин = билирубин-диглюкуро­
нид -- жлъчка); :2) хидрохолеретичен ефект и компетитиращ ефект на 
дехидрохолатите върху депурацията на билирубина от чернодробната 
клетка; 3) смутен функционален поляритет и насочен пермеабилитет на 
мембраните на стените на чернодробните клетки при хепатоцелуларни 
увреждания по отношение на ендоrенния билирубин. 

Впръскването на дехидрохолатите предизвиква остър приток на теч­
ност в чернодробната клетка. 

последната временно се оказва нретоварсна от дейността да елими­
нира дехидрохолата и от увеличената жлъчна продукция. 

Продуцираната в повече жлъчка заедно с всичкитt: си съставки 
следва да се отдели в жлъчката. 

В същото време обаче дехидрохолат-ьт оказва компетитивен ефект 
върху всички тези съставки, респективно върху ендоцелуларния билир)"• 
бин (билирубин-rлюкуронид, директен билирубин). 

Билирубинът бива временно блокиран за елиминиране в чернодроб­
ната клетка. В това време or кръвта прииждат нови ..:оличества били­
рубин. Глюкуроконюгацията на последния протича несмутено, т. е. в чер­
нодробната клетка се образува постоянно билирубин с директна реакция 
(билирубин-диrлюкуронид). 

Ако в същото време има нестабилност в способността на клетъч­
ните мембрани да поддържат еднопосочния ток на своя билирубин към 
жлъчката (поради функционални причини част от него се връща в кръвта, 
както е във фазата на активния вирусен хепатит), съществува възмож­
ността част от билирубина на клетката (директен билирубин, билирубин­
диглюкуронид) да бъде регургитиран от клетката в кръвта. Това ще 
доведе до нарастване на съществуващата отпреди директна билирубине­
мия или до поява на директна билирубинемия, ако преди не е имало такава 

С други думи, в активните фази на вирусния хепатит пuд комплекс­
ното въздействие на дехидрохолата (активирана хидрохолереза и компе­
титивен ефект върху ендоrенния ендоцелуларен директен билирубин) и 
на смутения функционален поляритет и пермеабилитет на клетъчните 
мембрани (изразен в инсуфициенция на способността им да задържат на­
пълно и стабилно своя клетъчен билирубин) съществува възможността 
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да се провокира директна билирубинемия или да се усили съществува­
щата отпреди такава. 

При механична жълтеница няма промени в насочения пермеабилитет 
за билирубина - фун1щионалният поляритет на клетката е запазен. Тук 
резултатите биха били други. На11ример при ненълно запушване на би­
лиарната система вследствие увеличението на билиарното секреторно 
налягане от хидрохолеретичния tфект на дехидрохолата (5, 16, 17) ди­
ректният билирубин в кръвта може да спадне. При пълно запушване 
директната хипербилирубинемня бн се увеличила; обаче в случая реrур-
1·итирането става субхепатоцелуларно, а не хепатоцелуларно. 

При супрахе11аппна жълтеница билирубинемията не би следвало да 
се променя. 

Тези теоре·1·ически предпоставки при нашите наблюдения се осно­
вават на устанонtнн факти от физ1ю.ч1гия'l'а II патофизиолоrията на де­
пурацията на билирубина. 

Към тях трябва да се прибави и фактът за абсолютната безвредност 
на дехидрохолата, 11р11ложен в доза по J ,О грам. Всъщност дехидрохо­
лапп� са отдавна 11рила1·ани средстна при лечението на жълтеница от 
хепатоцелуларен 11 механичен произход. 

Практическото значение на резултатите от нашето проучване ние 
искахме да видим в разкриването на метод за различаване на механична 
от хепатитна жълтеница, а също и в разкриването на способ за раз­
познаване на неоздравел11 форми на вирусния хепатит, респективно в 
разкриването на латентно 11ротичане на нестабилизирана още пигментна 
обмяна на черния дроб след боледуване от хепатит. 

При такава постановка възниква въпросът дали дехидрохолатът, 
приложен венозно, не променя in vivo и и11травазално типа на реакцията 
на vап D. Bergh? Или с други думи, дали евентуалната промяна в ди­
ректната билирубинемия не е обусловена от влиянието на дехидрохолата 
върху билнрубина на кръ1.<та? 

Наблюденията на Billing, Cole, Lathe, Schinid, Talafaпt и други кате-
1·орично доказват, че индиректният билирубин (истинският билирубин) се 
превръща в директен билирубин (билирубин-rлюкуронид) почти изклю­
чите.11но хепатоцелуларно и само в незначителен размер в клетките на 
бъбреците и чревната мукоза. Глюкуроконюrация обаче не става в кръвта, 
ске.qетната мускулатура, миокарда, слезката и в мозъка. 

Необходимите за тази синтеза уридиндифосфатr люкуронова киселина 
(като единствен донатор на активната rлюкуронова киселина) и фермен­
тът 1·люкуронилтрансфераза са локализирани изключително в чернодроб. 
ните клеткн, респективно в техните микрозоми (18, 19, 20, �1, 22, 23, 
14, 25, 2б, 2·1 и др.). 

Дори най-внсоката in vivo холацидемия при механична жълтеница 
достига едв1 1/100 от тази, която при опити iп vitro може да модифицира 
uтчасти реакuията на vап 8. Bergl1 от индиректна в директна (28, 29, 
;ю, :JI, :И и др.). 

При това докато тауро- и гликохолатите, а също и дезоксихолатите 
все нак имат известен такъв ефект, дехидрохолатите не го притежават 
(Deeпstra, цитат по Bizard). 
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При хепатитни иктери не съществува съответствие между концен· 
трацията на жлъчните киселини в кръвта и тази на директния билиру· 
бин (33, 34). 

Концентрацията на жлъчните киселини в кръвта при физиологични 
условия няма значение за типа на реакцията на vап D. Bergh (35). 

Приложени венозно у хора с нормална или с висока само индиректна 
билирубинемия, дехидрохолатитс не предизвикват поява на директен би­
лирубин, освен ако има увреждане на черния дроб (36, 37). Наблюденията 
на Wespi, на Werner и Bittorf, които показЕат обратното, са впоследствие 
опровергани с изясняването на опорочена техника (непречистени препа­
рати - 1). 

Най-после нищожнитt= концентрации от директен билирубин, които 
се установяват понякога у здрави хора (38), се обясняват или с много 
лекото увреждане на черния дроб (39, 40), или със съществуването на 
слаб патологичен обратен ток на жлъчни пигменти в кръвта във връзка 
с хем олиза ( 41 ). Или най-после те се обясняват с това, че в случая се 
касае за наличие в кръвта на вещества, които не са от типа на жлъч­
ните пигменти и които все пак дават известни ацобаrрила с диацореак­
тива (Кlа tskin). 

На второ място възниква въпросът, дали дехидрохолатите не оказ­
ват ефект върху реабсорбцията на диt-ектен билирубин в червата и евен­
туално оттам да се получи увеличение на последния в кръвта? Доказано 
е обаче, че реабсорбция на билирубин в червата не става, доколкото той 
въобще съществува там непроменен. Със или без наличие на жлъчни 
киселини в червата билирубин в тях не се всмуква {Кiihn, Baumgartel). 

Следователно венозно впръсканите или орално приложените дехи­
дрохолати не променят in vivo и интравазално типа на реакцията на 
van · Den Bergh. 

Ако това стане, то става по пътя на ефекта на дехидрохолатите 
върху черния дроб и отразява неговото засягане, респективно инсуфиен­
цията на неговата пигментна функция. 

Материал и методика 

Изследванията правихме на болни, които бяха на лtчение в пропе­
девтичната вътрешна клиника при ВМИ - София, и на амбулаторно болни. 

Изследването се правеше сутрин между 7 и 12 часа в легнало по­
ложение. През време на изследването болните не приемаха храна, теч­
ности и лекарствени средства. 

Кръвта за изследване се вземаше от v. cubltalis прtци обременя­
ването с дехидрохолат, а също 2 и 4 часа след това. 

Използувани бяха главно Decholin-Riedel в доза 10 мл 201/u 
(интравенозно) или орално 2 таблетки по 0,25 г и Ас. dehydrocholicum 
(А. d.) 5% 10 мл (т. е. 0,5 r) или 50/о 20 мл (т. е. 1,0 г). Инжектирането 
се правеше в течение на 1-3 минути. 

В трите проби кръв се определяха (по метода на Jendrassik и други) 
общият, директният и индиректният билирубин с фотометър Пулфрих 
( о. б., ,ц. б. и и. б.). 
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На някои болни бяха проследени в течение на 4 часа и кръвноза­
харната крива, общата холестеролемия, нивото на калия и натрия в 
кръвта; резултатите от тях тук не съобщаваме. 

За контрол служеха хора само с индиректна билирубинемия под 
l мг О/о.

За провокирана директна билирубинемин се приемаше тази, при
която при изходно ниво 0,00 мг 0/1 на втория час д. б. f: поне 0,20 или
повече мг ¾; знае се, че около 0,7-:iO/o от общия (респ. индиректния) 
били рубин мож� да реагира пряко с диацореактива б�з катализатор; при 
билирубинемии от 0,5 до I мr ¾ това прави 0,0035-0,03 мг 0/о (42), 
т. е. ние приехме число, 6-7 пъти по-голямо от тази грешка. 

Резултати 

Резултати при болни с нор.на.zна билирубине.нин 

На таблица I са представени резултатите, получени при болни, които 
преди обременяването с дехидрохолат имат билирубинемия в границит� 
на нормата (D=l,0 r Decholiп-Riedel; A.d. = 1,0 г Ас. d�hydrocholicum). 

JJ11.i11пн 

1. п. с. 1 pl. exs. dextra 
1 

1 io1 

2. К. л. pl. exs. sinistra D 

3. В. С. perit. tbc D 

4. А. С. saпus 

1 � r
\ sanus 5. г. К. D 

2 г 

1 

G. Р. Т. И., morlJ11s l1ypertonicus, А. d. 

515/5392,
1958 

emph. pulmonum 

Би�1иру6нн в мг 8/0 

oti11 ] дир. j инд. 

0,70 
1 

-

1 0,70 1

0,7 1 
1 

- 1 0,7 1 1
0,58 -

1 0,58 

0,64 - 0,64
0,58 - 0,58 
0,53 - 0,53

1 

1 0,26 - 0,26
0,23 - 0,23 

1 0,20 - 0,20 

0,33 - 0,33
10,36 - 0,36 

0,30 - 0,30 

0,40 - 0,4 0 
0,43 - 0,43
0,38 - 0,38 

0,58 1 - 0,58 
0,58 - U,58 
0,58 

1 

- 0,58 

Таблнцз 

-

-·--·---
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Пр о дълже ние от та6ли11а 

hllLI IIDD 

-------�---------� l- ·-

7. С. Д. Ю. 
674/764 8 , 

19 59 

morbus l1ypertonicu� 
emph. pulmonum 

А d 

u6щ дир. 

0,72 
0, 58 
0,72 

шs.а. 

8. ·И. Г. Т., morbus hypertonicus, j А .  d. 0, 52 - 0,52 � 
-

-------
669173 50, emph. pulmonum, pyelitisj U,52 -- U,52 i 

___ 19
_
5
_
9----\--c-hr_

o
_п_ic_

a 
_____ -;l,--_ _,_o_,_5

8 
__ ._-__,, 

0
,
51:1 

1 ____ 
-

-----

А d. 
l 

0,58 
- U,58 

1 
9 .  М. Н. Б. 

675;7649 , 
19 59 

10. с. к.,
690/7 87 5 , 

19 59 

11. А. Л. Я., 
431633, 

1960 

morbus hypertonicus, 
emph. pulmonum 

ulcus duodeni, cholecys-
topathia 

morbus hypertonicus, 
stenocardia 

OJ58 
- о.58

о,52 - OJ52 

А. d. 0, 39 
0, 32 
0,39 

-----�-� 
А. d. 0,45 

0,41 
0,45 

0,39 j 
0, 32

1 0,39 

0,45 
0,41 
0,4 5 

12. Е. И. Г., bronctюpneumenia А. d. 0,45 
- 0,4 5 : 

__ 

6

_1[_�_ii_

8

_

1

._......_ ___________ 8_:�_� ........ _=_ .... _8_:l� j_ 
1 3. Б. Д. С., 

Амбулаторно 
болна, 1960 

14. К. А. Г., 
605;9691 , 

1960 

sanus, nре1<аран през 
онтомври 1949 г. 

morbus hypertonicus 

А. d. 

A.d. 

0,96 
1,02 
],15 

0, 39 
0,72 
0,77 

0,96 
1,02 1 ·. 

1,15 

1 0, 39 

1 
0,72 
0,77 

1 

1 5 . К. и. К. 
1123il 8 6 57 ,

1960 

morbus hypertonicus, 
emph. pulmonum 

A.d. U,39 
0,45 
0,4 5 - 0,45 

= �1, -i::-�-·•1"-
-

-------а---------�--�---'-
1_ 

16. и. м. Д,, 
58 ,571 , 
1947 

asthma bronch!ale D U,64 
0,62 
0, 52 

U,6c! 
0,62 
0,52 

----------'------------;----------'---'·----------
17. О. ГI. 11., peritonitis tbc D 0, 52 

14 8 / 177 4 ,  0, 58 
1947 0, 58 

0, 52 
0,58 
0,58 

-=---------'-----------'----'------�-- - - ----- --1 8. А. С., st. post dysenter., peri- D 

1 

0, 33 ,

1 

00,
043_· 03 

1 146/177 5 , tonitis tbc 0,40 
1947 0,40 U,40 

---
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19. к. r·. п., 
1453117421,

19-16 

20. н. В., 
108/1:231, 

1947 

Ал. Станчев 

l111а1·t1оэз 

1·- -- -·---

1 eшpl1ys. pпlmonum, ! myQcar<liosclerosa 

1 pl. exst1dati,·a dextra 

D 

D 

Продължение 

Билпрубин в r,or '/, 

o6w 

1,05 
1,30 
1,20 

0,37 
0,60 
0,40 

дир. 1 ИНА. 

1,05 
1,30 
1,20 

0,37
0,60 
0,40 

от таблица 

�A-rwп 

- -------- - ----�-----'---+---+----1----1------------

21, с. 3. Jl., 
17112079

1947 

22. С. 1·. в .. 
73718794, 

j9.J7 

:23. м. fl. т .. 
169 2073, 

1947 

2-J. м. с., 
1346 16 471:!, 

1947 

25. u. г, Т 
1117,15950 

1948 

26. И. А. И„ 
1460,1715-4, 

1946 

27. и. м. 11., 
1368/ 16 225, 

19-16 

28. Р. В., 
1113•15829 

1948 

29. л. 3. с.. 
1137116 252, 

1948 

frippe 

! pl. �xsud. dextra 

1 
rl1eumocarditi� 

D 0,27
0,32
о,эо 

То 0,64 
0,83 
0,52 

0,39
0,39 
0,39 

0,27
0,32 
0,30 

0,64
0,83 
0,52 

0,39 
0,39 
0,39 

------------

st. post pn. croup, pl. D 0,71 О,71 
exs. sympt. 0,71 � О.71 

0,71 - 0,71 
-- --

lyшpliograr1ulomatosis о 0,90 - 0,90 
0,90 - 0,90
0,72 - 0,72 

1ypl1us �bdoшinalis D 0,46 - 0,46 
0,55 - 0,55 
0,46 - 0,46 

pl. exs. sinistra, 1 о 0,65 0,65 
tbc miliari.; 

1 
0,80 0,80 
0,70 - 0,70 

-· · · ·-

1 pl. exs. dextra D 0,28 - 0,28 
1 0,30 - 0,30 

1 
0,30 - 0,30 

--· 

l1yper11epl1roma D 0,64 - 0,6i 
dextra 0,71 - 0,71 

0,64 - 0,64 

-



30. С. Х. Р.,1140/16 271,1948 

Влияние на дехидрохолатите върху би11ирубинемият.1 
Продължение от таб111111а Бн.1н-rрУб11t! в мr �.. 1 

11 

о(iщ I да,р .. -l-::.;-
----�--'--------;---.,;---,.----- � st. post. рпе11ш. crouposa D 0,90 0,90 (),83 

0,90 0,90 О,83 
----------------�--31. Р. А., 1947 
32. п. с.,1948 

33. Т. Т ..1947

asthma broncliiale 1 
1 trippe 

lympl1a{\�nitis symp. 

D 

1) 

0,33 0,33 0,33 
0,58 0,58 0,58 

10,331 0,33 0,33 
1 - ! U,

58
1- 0,58 

- I 0,58 

D 1 0,29 1 - 0,29 г 
1 0,29 -- 0,29 1 0,26 I - 0,26 !

------'--------- ·- ----'----'---- ----------34. Л. Б,1289/15 732,1947 
35. в. Д.,1258 /155071947 
36. С. Х.,1255/15 41 2,1948 

37. Е. В.,1303/15 868,1948 

v. corbls comp.

шorbus Basedowi 

adnexitis chronica 

pyelitis chronica 

D I U,32 

11 0,
39 0,39

D 0,47 0,64 0,70 
D 0,20 О,'20 0,20 
D 1 0,33 0,,191 0,39 

о,�2 0,39 0,,39 
1 ---------
j 0,47 0,64 1 0,70 1 

0,2() О,'20 0,20 
------------

От таблицата се вижда, че преди прилаrанеrо на дехидрохолатите 
всички изследвани болни са имали нормална билирубинемия с малки 
изключения (No 19). 

При нито един болен не се установиха доказуеми количества от ди­
реt<тен билирубин в серума. 

Два часа след прилаrането на дехидрохолатите при нито един болен 
не се установи съществено увеличение или намаление на билируби• 
немията. 

Билирубинемията беше винаrи от индиректен тип. Под влияние на 
приложените в показаните дози хоперетици не можа да бъде предизви­
кана поява на директен билирубин в кръвта. 

Същото важи и за билирубинемията, определена на 4-ия час след пр�,:­
лаrането на дехидрохолатите. 
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Резултати при болни от хемолитична жълтеница 
и nостхепатитна хипербилирубинемия 

1. i'I. А. С., 1957, i)uагн.оза icterus haemolyticas.
От 8-1·uдишна 1п.зраст имал колеблива по сила, но постоянна жълте­

ница, кон-rо се усилвала nри простуда. От 3 месеца имал неопределена 
болка в областта на дясното подребрие. Други оплаквания няма. 

Черният дроб ct опипва на ребрената дъга. Слезката е увеличена на 
·1 см под ребрената дъга, нлътна и неболезнена. Болният има силно из­
разен иктер.

Параклиничн11 изслtдвания. Кръв: НЬ - 54 - 67¾; tритроцити -
Э UlJU 00U-3 720 U0U; микросфероцитоза и полихромазия; левкоцити -
ti5U0-8U5U (ретикулоцити - 66--480/о). Осмотична резистентност на ери­
троцитите - 0,7U- -0,380/о; 0,90-U,360/o. 

Би.1ируби11 11 с�рума: общ -17,38, директен -1,40, индиректен - 15,98 мr % ; 
общ - 12,0U, д11рекrен - 0,83, индиректен - 1 !, 17 мr % : 
ебщ ~- 12,63, директен - 0,52, и11д�1ректен - 12, 11 мr % ; 
ебщ - 1-!,57, директен-U,91, индиректен -13,66 мr % 

Тест на Coombs: директен ос- и 37" - отрицателен (индиректен О"= 
отрицателен; 37° = положителен). 

Weltmanп - 7,5-8 епруветки; MacLagan - 50-58 Е. 
PYF. 7 мм; кръвна захар .. _ 98 мг О/о: кръвна урея - 64 мг ¾-

Време на кървене -- 5 м, а време на съсирване --- 5 м. 
J-la I О октомври 195 7 г. на болния бе вкаран венозно I О мл 20D/0 

разтвор от Decholin. Промените в билирубинемията, изразени в мг О/о, са 
следните: 

f!реди o„cJ1olin: общ бшшрубин -17,38, директен - 1,40, индиректен -15,98 мr % ; 
сле.1 2 часа: оiщ билирубин - 18,97, директен -1 ,59, индиректен - 17,37 мr % ; 
c11eJ -1 чэса; общ iи:�ирубин - 18,7i. директен - 1,28, индиректен - 17,49 мr % 

Следонателно директната билируб1:1немия на 2-ия и 4-ия час не по-
казва същественни промени. Uбратно, индиректният билирубин прогре­
сивно нараства за това време. "вно е, че дехолинът не е в състояние да 
промени съществуващата налична директна билирубинемия, за разлика от 
индиректната. 

Болният бе спленектомиран (д-р Д. Димитров). Слезката има тегло 
:2 ю·. В съседство до нея са намерени 15 добавъчни слезки, които също 
са 1::кстирпирани. 

Параклинични изследвания след оrJерацията : ретику лоцити - 12)/0 ; 
осмотична резистентност на еритроцитите - 0,55 -0,301/0; билирубинемия: 
общ билирубин --- 1,59 мг %, директен билирубин - 14 мг % ; индиректен 
билирубин 1,45%; тестът на Coombs --- - отрицателен; Weltmann - 6 епру-
нетки; Maclagaп 45 Е; РУЕ -· • 4 мм. 

:2. Д. }{_ А„ 11. з. '227J2б35 от 1956 г., •иагн.оз2 постхепатитн,а xu­
llt!pбuлupyбuнeмuJt. 

През ноември 1954 r. е преболедувал 01· вирусен хепатит. Лекувал 
ct несислмно и недостатъчно. Хепатитът се „повторил" след една го­
дина t 1955 г.); тогава се лекувал в болница. Имал постоянно иктерични 
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еклери, лонякога и жълтеница, а в областта на черния дроб усt>щал 
тежест. 

Болният има рубиново-иктерно оцветяване на кожата. Черни11т дроп 
се олилва на ребрената дъга, мек, гладък, слабо болезнен II със 3аоблен 
ръб. Слезката се олилва на ребрената дъга, мека и неболезнена. Вrе­
менно се установява увеличение на уробилиногена в урината, но винаги 
без билирубинурия. 

Параклинични изследвания. Кръв: НЬ -- - p,9n/
0 ; еритро1111тн 4 1fi(Hl(IO; 

левкоцити - -· .'П50 (st -- 3, �g- 62, 1 у - 28, mo - 40/о); ретикулоцити · 
150/о; резистентност на еритроцитите (),,1:, (),20% (П,40 n,2i';n/o); 
РУЕ-- 2 мм. 

Няколкократното 1вслед11ане на билирубинемията показва следното. 

о. б. 

З,24 
2,23 
2,01 
0,71 
2,42 

.1. б. 

0,26 
0,26 
0,6➔ 
0,34 
0,1-1 

11. б.

2,91\ 
1,9; 
1.37 
(J,37 
2,2� 

Тест на Coomb� : директен - (-1-); индиректен (---). 
Касае се за постехелатитна хипербилирубинемия от тип III на l{alk. 

При обременяване с 10 мл �;IOIJ/0 Dt>cholin (D) Cf' пплучи С.'Jедният ре3у.пат: 

о. б. 

Преди Oecholin 2,42 
Cлell 2 часа 2,42 
С�ед 4 часа 2,54 

,1. б. 

О. 1� 
t,20 
О,20 

и. 6. 

Следователно под влиянието на дехолина не се устанпвиха промени 
в общия, директния и индиректния билирубин в серума. 

3. И. К., 19.51 г. А,1tбу.10торно бо.1ен с диато:ю постсхе11атитна
хипербилирубине,1,ия. 

През 1949 r. преболедувал от лек вирусен хепатит. След това се 
развила интермитираща жълтеница с твърде резки колебания на жъ.'!тото 
оцветяване, които се констатирвали дори R течение на 2-l часа. Жълтоrо 
оцветяване се засилвало след физически уси.1Jин, както и след 11:1мръзване. 
В миналото е преболедувал от малари� 

Болният е с рубиново-иктерично оцветяване на кожата. Черният 
дроб се опипва на 2 см под ребрената дъга, гладък, леко болезнен, със 
заоблен ръб. Слезката се опилва на ребрената дъга, r ладка и неболез­
нена. Временно в урината се установява увеличение (леко) на уробили­
ногена. Билирубинурия липсва. 

Параклинични изследвания. Кръв: НЬ BFNo; еритроцнти 4 :�2n ()()0; 
левкоцити - 6000; ретикулоцити � 12¾0 , Осмотична резистентност на 
еритроцитите - 0,50-0,300/о. Стернална пункция - б. о. 

Няколкократното изследване на билирубинемията даде следните ре­
зултати: 
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о. б, д. б. и. б. 
5,20 0,30 4,90 
цп 0,00 4,40 
4,80 (),ОО 4,80 
2,00 (),00 2,00 
2,50 0,1)0 2,50 

Weltmanr1 - 7 епруветки; MacLagaп - отрицателна; Takata ---Ara -
( +}; Gros 0,90 ссм; РУЕ - 1 мм. 

Касае се за постхепатитна хипербилирубинемия. През периода 1952-
19.57 гад. болният бе проверяван няколкократно. Ретикулоцитите, осмо­
тичната резистентн()п на еритроцитите и билирубинемията показаха почтн 
същите резултати. 

След обременяване с Пecholin се полу,ш следният резултат: 
о. f\. 1(, 6. и. б. 

1. flpe;щ De,l1olin l ,7f> О,2б 1,52 
С7ез 2 часа :,,.37 fl,14 ,3,23 
C •,e;t 4 часа З,-'Jб 0,20 З,36 

2. Преди Decholin 1,59 0,4.'1 1,14 
с.�ед 2 часа 2,57 0,33 2.34 
С.•1ед 4 •1аса З,43 О,.'\2 2,91 

С.r�едователно концентрацията на директния би.'lирубин почти не се 
n1ени1 докато индиректният билирубин нараства прогресивно, съответно 
на 1<0ето расте и общият билирубин. 

4. Г!. / 1. С., и . . 1. 134/201 / от 1951; диагчоаата е постхепатитна
х11перб11.111руб11нем11я. 

През 1948 година преболедувал от вирусен хепатит, за койl'о бил 
11екуван в болница. След това имал чести пристъпи от жълтеница, без 
каквито и да са други оплаквания. 

Болният е с рубиново-иктерично оцветяване на кожата. Черният 
дроб се опипва на I см под ребрената дъга, мек, гладък и неболезнен. 
Слезката не е увеличена. В урината има леко увеличение на уробили­
ногена ; билирубинурия липсва. 

Параклинични изследвания. Кръв: НЬ --- 68 -801/0; еритроцити -­
� 680 000; левко1шти ыоп 61 Бn (sg - .58, ly - ,14, mo - 6, ео - 2 1/1.); 
РУЕ - 2 мм; ретикулоцити - 8¾0; осмотична резистентност на еритро­
цитите - 0,55 до 2:=JO/o; стернална пункция - б. о ; билирубинемия -
Б,56 мг 0/р, 3,94 мг О/о само от индиректен тип. Weltmann - 7 епруветки, 
MacLagan - 40 Е. Takata-Ara и Gros - негативни. 

През 1956 r. бе установена лека директна билирубинемия. Проме­
ните в билирубинемията след третиране с Пecholin бяха следните : 

Преди !)eclюlin 
Сле;r 2 •1аса 
След -l часа 

о. 6. 
•1,57 
,цн 
5,12 

д. G. 
0,JY 
0,51 
0,45 

и. б. 
4,111 
4,311 
.�,ы 

Следователно директната билирубинемия почти не се мени, а индирект· 
ната билирубинемия нараства проrрес+1вно, съответно на която расте и 
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общата билирубинемия. Резултатите са аналогични с тези прн дr)ти 
болни (.N! 1 и .",� :1). 

5. Т. Г. С.. a.Jt(i., 7. 7. /960 год.
През 1949 г. е преболедувал от вирусен хепатит. След това имал 

интермитираща жълтеница, оплаквания от rлавоболиР, нервност, кnлитни 
прояви. 

Установява се субиктер. Черният дроб се опипва на 2 см под ре· 
брената дъга, гладък и неболезнен; слезката се опиш�а на ребрената 
дъга. В урината има незначително (и то от време на нре�1r) унелиЧf.-НИС' 
на уроби,шногtна; билирубинурия липсва. 

Параклинични изследвания. Кръв: НЬ 8,"i0/0; еритроцити -4 S:IO ПОП; 
левкоцити 6,5(Ю; Р�' Е 1 / 1 мм. W eltmaпп 7 епруветr<и; Мае Lagaп 
26 Е. Резистентност на еритроцитите -- 0,4,') П,2SО/о; тест на Coombs 
отрицателен. Време на кървене -- :� минути; време на съсирване 
6,5 минути. Общ холестерин -- 1 fi2 мr О/о. Протромбин I П4. 

След венозното прилагане на 2П мл 501, Aciduш dehydrocholicuш 
(А. d.) билирубинемията показва; 

Преди А. d. 
След 2 часа 
C.1ei! 4 часа

о. 6. 
2.42 
2,51 
2,4R 

Следователно промени в общия 
се установяват. 

.I. б. 
0,0() 
0,0() 
0,00 

билирубин 

11. б.
2.12 
2,51 
7,48 

и във фракциит� 

От резултатите при тези бплни мпгат да б·�-,дат направени южnлко 
извода. 

Дехидрохолатите, приложени венозно А доза l ,ПП или 2,Пn r на хора 
с хемолитична жълтеница или на хора с постхепатитна хипербилируби­
немия, не предизвикват поява !la директно реагиращ билирубин в серума 
или не изменят концентрацията на директния билирубин в кръвта, ако 
такъв е имало в малки количества в кръвта преди обременянането с де­
хидрохолати. 

Дехидрохолатите не предизвикват превръщане на индиректния били­
рубин в директен интравазално in vivo. 

Обратно, при 3 болни се установи известно нарастване на индирект­
ния билирубин в серума на 2-ия час. 

У тези болни провокираната хиперхолереза от дехидрохолатите не 
пречи на елиминирането на фракцията директен билирубин от чернпдроб­
ната клетка. Директна билирубинемия не можа да бъде провокирана. На­
личната, нищожна по количество фракция от директния билирубин нитп 
се увеличава, нито се намалява. В условия на хиперхолереза мембраните 
на чернодробните клетки се оказаха напълно суфициентни да задържат 
стабилно своя директен би}lирубин (билирубин-глюкуронид). 

Увеличаването на индиректния билирубин при :з болни не може да 
бъде свързано с хемолизата, предизвикана от дехидрохолата, тъй като 
последният няма такъв ефект. Хидрохолерезата поставя чернодробната 
клетка за известно време със свръхактивитет по отношение на способ­
ността да излъчи голямото количество жлъчка с всичките и съставки 
към дуоденума. Нормалният билирубинов ток бива временно и частично 
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блониран (6 посnна нръв � черен дроб) и затова нонцентрацията на по­
сдедния R кръвта нарастяа за известно време. 

Това предположение подсказва и е в съответствие със схващането, 
че механизмът на смущениет() в де11урацията на билирубина на кръвта от 
чернодробната клетка при rюстхепатитната хипербилирубинемия е отчасти 
прехепатален, т. е. локализиран в мембраната на клетката към синусо­
идалния и П()ЛЮС. Касае се вероятно за инсуфициенция на мембраната на 
тqзи полюс да усвояRа ендогенния билирубин на нръвта с физиологична 
снорост. 

Резултати при болни по sреме на иктерния период на вирусния 
хепатнт (фаза на нарастване на жълтеницата) 

/. Е. М. А., ll . . ,. 275/3436 от JQ47 год. 
Изследването е направено през периода на нарастването на жълте­

ниuатз. Черният дроб се опипва на fi см под ребрената дъга, а слезната -
на 2 см. След венозното приложение на 2 r Decholin промените в били­
рубинемията, прос.т1едена в едночасови интервали, бяха следните: 

о. б. д. б. и. б. 

Преди Decholin 9,46 6,72 2,74 
С.1е:х I час 11,56 8,28 З,28 
След 2 часа 11,36 8,08 З,28 
С.1ед З часа 10,13 7,07 З,06 

Следователно след 1 час нараства повече директният бирирубин и 
по-малко индир�1пният; след 2 часа директният билирубин малко нама­
лява, а индиректният не се мени; след 3 часа директният спада значи­
телно, а индиректният по-слабо. 

На 3-ия час промените в нонцентрацията на дирентния билирубин в 
сравнение с изходната концентрация са +о,�5, а на индиректния -
+0,32 мr %, т. е. почти равни.

2. и. к., 11 • .J. 903IJ3 062 от /954 год.
Изследването е направено около 3 месеца след началото на жълте­

ницата. Последната е упорита и се придружава от силен сърбеж. Според 
клиничните данни има голяма вероятност да се касае за интрахепатитна 
холостаза нато фаза на развитието на вирусни11 хепатит. Черният дроб 
се опипва на 6 см под ребрената дъга, доста плътен. Слезката почти не 
е увеличена. 

Паранлинични изследвания. Weltmaпn - 8 епруветни; MacLagan -
67,5 Е; РУЕ �· 4 мм. Промените в билирубинемията след венознQто впръсн­
ване на 2 грама дехидрохолат са следните: 

Преди Decholin 
След 2 часа 
След 4 часа 

о. б. д. б. 
З.43 1,60 
З,70 2,00 
З,96 2,20 

и. б. 
1,83 
1,70 
1,76 

Следователно директният билирубин нараства прогресивно, а индирент­
ният не се променя. Билирубинът от нръвта се усвоява суфициентно от 
чернодробната нлетна. Директният билирубин обаче бива частично върнат 

от последната в кръвта. 
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3. Р. з., и. з. 466/5550 от 1947 zод.
Касае се за жълтеница (хепатит) във връзка с лечение със салварзан.

Изследването е направено към 20-ия ден от началото на иктерния период. 
Черният дроб се опипва на 2 см под ребрената дъ1·а; слезката не е уве­
личена. Промените в билирубинемията след венозното впръскване на 1 r 
Decholin са следните : 

о. б. ll. б. и. б. 

Преди Decholln 6,20 0,9() 5,30 
След 2 часа 7 ,43 2,03 5,40 
След 4 часа 6,59 1,89 4,70 

Следователно ::1а '2 часа директният билирубин нараства значително, 
а индиректният не се мени. На 4-ия час директният билирубин почти 
не се мени, а индиректният спада под: изходната концентрация. Билиру· 
бинът от кръвта се усвоява суфициентно; директният билирубин обаче 
бива частично върнат в кръвта. 

4. и. г. и., и. 3. 837//0097 от 1947 zод.
Касае се за жълтеница (хепатит) във връзка с лечение със салварзан.

Изследването е направено към .З5-ия ден от началото на иктерния период. 
Черният дроб се опипва на б см, а слезката-на 2 см под ребрената дъга. 
Weltmann - 8 епруветки, РУЕ - 43 мм. Промените в билирубинемията 
след венозното впръскване на I г Decholin са следните: 

о. б. д. б. и. б. 

Преди Decholin 20,00 10,09 !1,91 
След 2 часа 21,80 11,36 10,44 
С.1е.11 4 часа 22,70 12,00 10,70 

Следователно директният билирубин нараства прогресивно ; същото 
става и с индиректния, обаче в по-малък размер. 

Аналогични са резултатите и при следните болни (табл. 2). 
Таблица 2 

Болен ----� _________ Б_ н_ли ..... р-=-у_би_н_е_м_ич_в_м_r_0
....,
/о _______ _ 

им е и 
номер I о. б. 1 д. б. 1 и. б. 

4,13 

1
1,89 2,24 

5. М. Г. А. 5,02 2,23 2,27 
5,21 2,43 2,73 

6. Р. Г., 4,46 2,03 2,43 
28414066, 5,43 2,23 3,20 
1951 6,86 2,56 4,30 

7. Р. Н., 14,40 9,26 5,14 
625,9211, 17,49 9,9() 7,59 
1951 15,10 8,63 6,47 

8. и. н., 7,24 4,20 3,04 
843/11 923, 9,14 5,46 3,68 
1951 8,90 5,72 3,28 

9. u. п. г .. 5,82 

1 

3,22 

1 

2,00 
5030/14 508, 5,86 3,56 2,30 
1951 4,70 3,06 1,64 

2 Гu.11и11Jнио: на ВJ11И - Варна, т. 1, св. 2 
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На таблица ;� са представени резултатите от промените в билиру· 
бинемията, получени под влияние на дехидрохолати, когато последните 
се при.'!аrат в период на намаленю:>то на жълтеницата при болни от 
иктерен вирусен Хf'nатит. 

Таб.11иuа 3 

fio,,eн -
,--

f>илнрубннемия в мr ¾ 

_им

_

('_и

_

н

_

о

_

,1

_

е

_

r 

_____
_ о

_

.

_

б

_

. �---1_

1

- д. б. __.l ____ и_. _б._ 

1 о. :,. u. п., 0,95 0,03 0,92 �� 
� 1 

� � 
1951 0,98 0,08 0,90 

11 . .1. п., 
794/11 109, 
1951 

12. Р д., 
791 11 066,
1951

13. г. ш., 
1137. 15 597. 
1951

14. К. С,
1098115 067, 
1951 

15. 1. 11., 
118'1406,
19."!3 

16. д. к.,
амбу.1атор110 
194Я 

17. с. п., 
амбулаторн о 
1948 

l 

--

бо.� н, 

бо.�ен, 

2,35 
2,50 
2,48 

4,13 
4,32 
4,39 

0,90 
1,21 
0,90 

1,34 
1,67 
1,21 

---·------·

1,39 
1,47 
l,2R 

- -----

2,42 
2,42 
2,54 

0,83 
1,21 
1,28 

0,77 
0,83 
1,05 

1,46 
1,79 
1,22 

о,н 
0,26 
0,27 

0,25 
о,;-:,1 
0,19 

0,17 
0,57 
0,26 

------· --------

0,14 
0,20 
0,20 

0,20 
0,45 
0,52 

1,58 
1,67 
1,43 

2,67 
2,53 
3,17 

0,76 
0,95 
0,62 

1,09 
1,16 
1,02 

l,Q2 
0,90. 
1,02 

2,28 
2,22 
2,34 

0,63 
0,76 
0,76 

-

В следната таблица са посочени сумарно промените в концентрацията 
на билирубина (директен и индиректен) на 2-ия и на 4-ия час след при­
лагането на дехидрохолата. С I се означава увеличението, с 1 намале­
нието и с = липсата на промяна или нищожната такава (± 0,20 мr О/о 
от концентрацията). 1 1 болни ( от № 1 до № 11) са изследвани през 
периода на нарастването на жълтеницата, т. е. · през периода на макси­
малната жълтеница, а 5 болни (от № 12 до № 17)- през периода на 
отслабването на жълтеницата. 
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Болните, изследвани през фазата на нарастването на жълтеницата или 
през фазата на пълното развитие на последната, и половината от болните, 
изследвани през периода на намалението на жълтеницата, показват уве­
личение на директния билирубин на 2-ия час. Почти всички от 11-те болни 
са от групи 1 и .2; те показват конкордантно изменение на директния и 
индиректния билирубин както на 2-ия, така и на 4-ия час. Болните, из­
следвани през период на намалението на жъ.'!Теницата, са главно от 
групи 4, 5 и 6. 

При болните от ! и 2 група на 2-ия час винаги се установява уве­
личение на директния билирубин, а на 4-ия час директният би.1Jирубин или 
нараства, или спада. При повечето от тези болни същото се наблюдава 
и с индиректния билирубин; изключение прави само един болен (No 3), 
който клинично подхожда за холостазен хепатит. 

При болните от 4, Б и 6 група на 2-ия час се установява по-слабо 
увеличение на директния билирубин (3 болни) или няма такова О болни); 
при повечето от тези болни не се установиха промени в индиректния 
билирубин. 

Следователно през периода на прогресивното отслабване на жълте­
ницата съответно на клиничното подобрение възможността да се усили 
директната билирубинемия, както и нейният размер (ако тя се увеличава) 
става по-малка. Освен това колкото по-ниска е изходната концентрация 
на директния билирубин, толкова по-слабо изразено е или съвсем липсва 
увеличението на директния билирубин след прилагането на холеретика. 
Съответно на това и промените в индиректната билирубинемия са по­
слаби или ·липсват. 

Нарастването на директния билирубин под влияние на дехидрохолата 
на 2-ия и на 4-ия час е по-значително от нарастването на индиректния 
билирубин (болни № 1, 3, 6, 7, 10, 11 и др.), а понякога и по-малко 
(болни № 8 и 9). С отслабването на жълтеницата разликата става по­
незначителна. Освен това при нито един болен не пролича, че увеличе­
нието на директния билирубин става за сметка на намаленцето на инди­
ректния билирубин на кръвта. Понякога има почти пълно съвпадане на 
стойностите за увеличението на директния билирубин с тези за увеличение 
на индиректния били рубин (болни № 7, 1 J, 2). 

Тъй като при интензивна хепатитна жълтеница (в разгара на бо­
лестта) винаги има увеличение на директния билирубин на 2-ия час от 
това, че промените в индиректния билирубин са почти винаги по-слабо 
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проявени в сравнение с тези на директния билирубин, а понякога и 
липсват въпреки увеличението на директния билирубин, от това, че ни­
къде не проличава какво увеличението на директния билирубин да става 
за сметка на намалението на индиректния билирубин в кръвта, най-после 
и от това, че при незначителна преди приложението на дехидрохолата 
директна билирубинемия на 2-ия час след него се предизвиква нищожно 
увеличение на директния билирубин или такова липсва (съвсем аналогично 
на което се мени или не се мени и индиректният билирубин), следва, че 
основен механизъм за промените на индиректния билирубин са тези на 
директния били рубин: промените в индиректната билирубинемия постпо­
нират и са последица на промените в концентрацията на директния би­
:1ирубин, който се образува в чернодробната клетка. 

Казаното ще бъде разбрано по-ясно, ако се проследят няколкократно 
про�1ените в билирубинемията у едни и същи болни. 

/8. в. //,., и. з. //88/ /5 96/ от /948 zод. 
Изследването е направено към 12-ия ден от появата на жълтени­

цата. Черният дроб се опипва на 6 см, а слезката на 2 см под ребре­
ната дъга. Weltmann - Я епруветки, Takata--Ara - -1 . 

о. б. :z. б. и. б. 
Пре;�и Deche1 in 3,62 1,66 1,96 
С.1ед 2 ча;:а 3,88 1,85 2,03 
С.1tд 4 часа 3,62 1,60 2,16 

Следователно д. б. нараства Iia 2-ия и се намалява на 4-ия час почти 
с еднаква незначителна величина, Индиректният билирубин почти не 
се мени. 

Второто изс.1едване, направено на :�:.J-ия ден от началото на жълте­
ницата, показва следното : 

о. б. д. б. и. б. 
Преди Decholin 1,20 0,25 0,95 
Спе.:�: 2 часа 1,53 1,39 1,14 
С.�е.1 1 ч�са 1,5411 0,45 1,14 

Следователно д. б. нараства за 4 часа почти с толкова, с колкото 
нараства и и. б. за същото време ( съответно -1- О,·�о и + О, 19). 

/9. Г. П., ll. З. 625/92,)4 От /948 ZOO. 
Касае се за удължен иктерен период (холостазна форма?). Първото 

изследване е направено на 4,1-ия ден от началото на жълтеницата: чер· 
ният дроб се опипва на 8 см под ребрената дъга, а слезката не е уве­
личена; Weltmann - 9 епруветки; РУЕ - J 8 мм. 

11ред11 Dec1ю1in 
Г..1е;� 2 час;� 
С.1е11 4 <1ас,1 

"· б. 
6,9.'5 
7,95 
fi,92 

д. б. 
2,ЗS 
4,18 
3.43 

и. б. 
4,60 
3,77 
3,49 

Директният билирубин се повишава рязко на 2-ия час и почти със 
същата стойност се намалява на 4-ия час; индиректният билирубин про­
гресивно намалява. 

Второто изследване е направено на 6'5-ия ден при клинично подоб­
рение - черният дроб се опипва на около 4 см под ребрената дъга, а 
слезката не е увеличена. 



В11няние на дехндрохо.1атнте в-ьрху бнлнрубинемията 

1 lредн Declioliп 
След 2 часа 
С11ед •1 часа 

Следователно директни}tт 
незначително. 

IJ, 6-. д. б. и. б. 
1„И U,71 О,82 
::1', 1и о,ва 1,21 
1,\1,1 0,77 1,1-1 

и индиректният билирубиh 

20. И. !/., и. з. 655/9256 от 1954 гorJ.

21 

се променят 

Изследването е направено към 45-ия ден от нач.�лоrо на жълтени­
цата: черният дроб се опипва на ребрената дъга, а с.r�езката не � yro-
лемена. 

Преди Decholin 
С.1ед 2 часа 
След 4 часа 

•· б.
3,31 
-1,08 
4,15 

Второто изследване, направено към 
казва следното: 

о. б 
l lpeJи Ueche!in 1,85 
С.1ед 2 чаrа 2,04 
С11ед -1 часа 2,10 

д. б 
1,25 
1,85 
2,0-1 

оU-ия ден 

д. б 
0,82 
0,88 
0,90 

ОТ 

и. б 
2,0G 
2,23 
2,!1 

жълтеницата, 

11. (, 

1,03 
1,16 
1,20 

по-

Следователно с намалението на билирубинемията намалява и въз­
можността да се увеличи директната '5илирубинемия; практически директ­
ната билирубинемия не нараства, а е налице незначителна задръжка на 
индиректния билирубин. 

21. Г. Н., и. з. 490,17596 от !947 гоd.
Болният е лекуван за сифилис през 1916 r. При втората серия сал­

варзан развил остър хепатит. Изс.r�едването е направено около I месец 
след �rачалото на жълтеницата. Черният дроб се опипва на 6 см под 
ребрената дъга, а слезката - на 4 см. Флокулационните проби са положи­
телни; РУЕ - 2 мм ; Васермановата реакция е негативна. 

Преди Dechoiin 
След 2 часа 
С11ед 4 часа 

о. б. .:r. б 11. б. 
10,72 6,66 4,06 
13,26 9,21 4,0ti 
12,63 7,72 4,Yl 

Следователно значителното увеличение на директния билирубин на 
2-ия час се следва от явно увеличение на индиректния билирубин на
4-ия час.

Второто изследване е направено към 84-ия ден от началото на жъл­
теницата - черният дроб ct опипва на 4 см, а слезката-на 4 см под 
ребрената дъга; флокулационните проби са положителни. 

J lрrди Decho!in 
С11ед 2 часа 
С11ед 4 часа 

о. б 
3,24 
3,18 
3,75 

,:i, i. 
1,78 
1,90 
2,16 

и. б. 
\,46 
1,28 
1,59 

Изследването, направено I UO дни след нача.r�ото на жълтеницата, 
даде следните резултати: 
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о, б. д. 6. и. б. 
flpe;ш Declюlin 1,28 0,39 0,89 
След 2 •ща 1,33 0,39 1,94 
<..:.·1ед 4 час� 1,35 0,45 0,90 

Следователно с намалението на общия билирубин възможността за 
повишаване на директнии билирубин 11осте11енно спада; съответно на 
това и индиректният билирубин се променя слабо. 

В течение на 7 години болният разви постхепатитна цироза и почина 
през 1954 г. след кръвоизлив от езофаrеални варици и от чернодробна 
недостат ьчност. Диагнозата бе потвърдена на секцин. 

J'J. В. Н., 11. з. 798/9532 от 1947 год. 
Хе11ат11тът Ct: развил след прилагането на четвъртата серия салварзан. 
Първото изследване е направено на uU-ия ден от началото на жъл-

теницата: черният дроб се опипва на u см, а слезката на 4 см под реб­
рената дъга; PYI:, -- 75 мм. В урината се установи следното увеличение 
на уробилиногена и билирубина: 

I !ред11 o�c!1olin 
С.1ед 2 часа 
С:1ез -1 час� 

о. С. 
1,33 
1,66 
1,85 

д. i. 
0,52 
0,58 
0,64 

и. ,, 
0,81 
1,08 
1,21 

Слt:дователно директниит билирубин не се мени; индиректният били­
рубин за 4 часа нараства с 1,40. Въпреки че директната билирубинемия 
не се мени, усвояването на билирубина от кръвта е смутено. 

Второто изследване е направено на 71-ия ден от началото на жъл­
теницата: черният дроб и слезката са прибрани; билирубинурия липсва; 
уробилиноген - все още леко увеличен, 

! lреди l)ec!шlin 
Сдед 2 '!аса 
С.1ед 4 'laca 

о. б. 
0,96 
1,96 
1,08 

д. б. 
0,20 
0,20 
0,20 

и. б. 
0,76 
0,76 
0,82 

Следователно както директният билирубин, така и индиректният 
билирубин не се променя; директната билирубинемия не се мени; усвоя­
ването на индиректния билирубин от кръвта е възстановено. 

}3. 1/. С., ll. З. 34/468 от /948 гад. 
Хепатитът се появил след първата серин салварзан. Първото изслед• 

1Jане е направено на I 1 •Ия ден от началото на жълтеницата: черният дроб 
и слезката се опипват на ::1 см под ребрената дъга; ф;юкулационните 
проби са силно положителни; уробилиногенът е увеличен, а билиру­
бинът - _,__ 

! lр�ди Declюliп 
След 2 часа 
С.1ед 4 час� 

о. 6. 
4,45 
4,45 
4,51 

д. б. 
1,47 
1,66 
1,40 

и. 6. 
2,98 
2,89 
3,11 

Слt:дователно .1екого ун1::личение на директния билирубин на 2-ия час 
се 110следва от леко увеличение на индиректния билирубин на 4-ия час. 

! !реди lJtc!юlin 
С.1е.1 2 '!аса 
Сдед 4 часа 

о. б. 
1,53 
(,47 
1,53 

д. б, 
1,58 
0,58 
0,58 

и. 6 
0,95 
0,89 
0,95 
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Следователно няма промени в директната и индиректната билируби­
немия; директният билирубин не се увеличава; усвояването на индирект­
ния билирубин от кръвта е възстановено. 

24. м. ш., и. з. 1310/16 305 от 1950 zод.
Типичен вирусен хепатит. Изследването е направtно на 15-ин ден от

началото на жълтеницата: черният дроб се опипва на 2 см под ребре­
ната дъга, а слезката не е увеличена; Weltmann - 8 епруветки; Takata-­
Ara - + ; MacLagan - 3 I Е; Gross - О, I О ссм. 

Преди Decholin 
След 2 часа 
След 4 часа 

о. б. 
4,76 
5,77 
6,03 

д. б. 
1,72 
2,18 
2,95 

Второто изследване е направено на ЗU-ия ден 
теницата: черният дроб едва се опипва, а слезката 
mапп - 8 епруветки ; MacLagan - 32 Е ; кадмиева 

Преди Decholin 
След 2 часа 
С.1ед 4 часа 

о. б. д. б. 
0,34 0,17 
0,42 0,20 

0,40 0,1 8 

и. б 
3,04 
3,49 

з.о� 

от началото на жъл­
не е увеличена; Wеlt­
реакция - негативна. 
11. i. 

0,17 
(),22 
0,22

Следователно директният и индиректният билирубин не се променят; 
директният билирубин не се увеличава, а индиректният билирубин на 
кръвта се усвоява добре. 

Аналогични са и следните болни (табл. 4). 

Болен - .М, име 

25. Д. н.,
411/4486,
1950

26. А. К.,
464/5056,
1951

27. м. п.,
575 /7961, 
1951 

28. Е. д.,
амб. болен, 
1 951

29. Р. С.,
965 /13 594,
1951

Първо 11эследзане 

билирубикемия з мr ¼ 

1 
.....__о_._6_. ___ д._б_. 1 11. r!!. 1 

6,36 ! ----;,;;-1 12,48 
13,46 
13,20 

·------

1,91 
2,52 

2,86 

0,85 
0,94 
1,2 1 

2,73 
3,21 
3,18 

1 

2,16 
2,23 
2,04 

6,86
1 

6,60 
6,48 6,72 

0,64 i 1,27 
1,09 1,43 
1,09 1,77 

(1,2Q 0,65 
0,26 0,Ь8 

0,45 0,76 

-

1,59 1 1,J.! 1 
1,79 1,42 1 1,28 

I 

1,90 

- 0,77 1,39 

0,77 1,46 
0,92 1,12 

Таблица 4 
Второ изсдедsене 

бил11руб1iнемия в мr "/0 

u. б . 1 А, 6. 1 А'.. Q-. 
1 ],32 1,80 3,12

1 3,62 ],85 1,77 
2,48 

1 

],02 1,46 

1,02 0,39 0,63 
1,02 0,39 1,6.З 
U,97 0,12 0,55

1 IJ,09 0,30 U,39 [U,45 0,06 0,39 

0,45 1 0,06 U,39 

0,77 U,26 0,51 
1,28 0,58 0,76 

U,83 U,33 0,5U 

1,85 U,7 1 1,1.J 
2,23 0,97 J,2i 
1,59 U,71 0,88 
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Тези наблюдения показват накратко следното: 
1. Ако холеретикът се приложи във фазата на силно проявената

жьлтtница, директнинт билирубин нараства 1ювече, отколкото ако това 
стане във фазата на отслабването на ж·1,лтtницата. 

�- Увеличаването на директнин билирубин на :.:!-ин час t съотвtтно 
на изходната концентрации на директнин билирубин - rю-значително нри 
по-висока изходна концентрации и обратно. 

:J. При нито tднн болен не се установи намалениt концентрацията 
на директнин бшшрубин на :.:!-ин час след прила1·ането на дехидрохолата. 

4. Не л11ч11 увел11ч1:нието концентрацинта на директнин билирубин да
става за сметка на намалението концентрацията на индиректния билиру­
бин. Променитt в двете фракции на билирубина обикновено са конкор­
дантни. Известно 11зключение правят болнитt от холостазен хtпатит. 

5. Пр11 първитt изследвании променитt в концентрацията на инди­
рtктн11я б11лируб11н са изобщо по-слаби в сравнtние с тези на директния 
билирубин, но в о6щн черти съответствуват на пµомените на последния. 

t i Пр11 1ювторнитt изследвания концентрацията на дирею·нш1 билиру­
бнн след пµилагането на дехидрохолата или не се променя (съответно на 
което не се мени или поннкога спада и тази на индиректния билирубин), 
или тя се увеличава на 2-ия час и намалява на 4-ия час с аналогични 
промени в концентрацията на индиректния билирубен. 

7. Не се наблюдава увеличение на индиректнин бирирубин, без да
има увеличение на директния билирубин или поне без да се променя кон­
центрацията на последнин на 2-ия час от прилагането на дехидрохолата. 

8. Промените в концентрацията на индиректния билирубин постпо­
нират на тези на директния билирубин: първите са следствие от смуте­
ната секреции на директнии билирубин от чернодробната клетка l_!ЛИ н.и 
обратнии директен билирубинов ток от клетката към кръвта. 

Резулта1и 11ри бол�1и O'l' холелитиаза и холедохолитиаза 
с пълно или непълно билиарно запушване 

1. i. х„ и. З, 113 9285 И/11 19.:/i' гаd.

Жълтеницата ct развила сл�:д криза от холtлитиаза. Черният дроб 
ct опипва на :l 01 1юд ребрената дъга; Р�'Е · - 5 мм; \\7eltmarш - 6 еп­
руветки, Takata-Ara -- (-). 

НИ'fе 

Първото обреыениванt показва следнитt промени в билирубинем ията 

[lpt:..1и Ut:clюliп 
Сдед 2 часа 
C:tt;i � ЧdС;1 

Второто обрtмtниване, направено 
промени: 

J lp�,m J)�cl1uli11 
Ст�;r 2 '!Jca 
С.1е.1 .\ '!ас� 

о. б, 
ii,82 
7,88 
8,19 

10 дни 

О, б. 
1,34 
1,64 
1,47 

;i. G. и . •

d,72 5,10 
3,62 4,26 
-1,00 4,17 

след първето, показва след-

д. б. и. б. 
0,39 0,95 
0,39 1,27 
0,33 1,14 
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2. А. м. Р., ll. з. 878112 531 от 1948 год.
Касае се за холелитиаза с хот:=дохолитиаза. f(ли�шч1ште 11р11знаци

говорят за непълно за11ушване на жJ1ъч1ште JП,тнща. Чернияг дроб сс:: 
опипва на li см под ребренат.1 дъга; Wеltшавп - 7,:i t:11µуш:тки. 

Промените 1:1 б11дируб11немнята са следните: 
"· б. ,1. r,, 11. (,. 

llp,·..111 lk,·]1uli11 111 .. �1 ;j,l.! 
1,,1,1 

C:tt:д •) Ч;1,·.1 IIIJ�I ;'i,11.� �1111.J
I 

С.1е;1 -1 Ltai:a 1111 1 4 :� ;1:1 1,il, 

Констатира се в:-1вестно намалннане на директнин uклщ) уонн на 1-ия 
и по-ясно такова на индиректния Gилирубин на -l-1ш час. 

3. С. 1 ·. П., 11. :1. /'2(i0 1:i 519 vm 1917 ,'mJ.
Касае се за хuл1:лит11аза с хuлецистlilт. Изследышето t: направt:но

през периода на отслабване на ж ьлтешщата; 11е11 ьлнu Jапушванt:. Чер­
ният дроб сс:: опипва на :2 см нод ребрената дъга; \\1elrmaпп --- (1 епру­
ветkи; Takata--Ara -- t - ). 

Променитt: в би:шрубинt:мия 1·а са слсдн111е: 
u. б. ,J. б. .,, б. 

[ lpt!stlL l)c<"l1ulin !,�:.? 1,:--ч 1д: 
Сле; :2 часа 2,о;· l.fH 1,11 ! 
<.:,,e;i, -! ЧJО:а 7,13 1,5:2 1,п 

Установи се прогресивно на:.1аляване на директния би �ирубнн на :.!-ни 
и на 4-ия час, а незначителни промени в 11ндиректн11я u;1лирубин и на 
общия такъв. 

4. М. Г., и. з. 1308//б 303 от 195V гоJ.
Касае се за холелитиаза. Променитt: н билирубинемннта след 11р11ла­

rан1::то на Decholin бяха следните : 
1). б Д, 6. 11. 6

l lpt.i.Ш O�clюlin t:,lY .!,·11:1 5,71 
С.1е,1 2 часа 5,•:Л :,i,2!1 3,tiX 
След ·1 'iЗСа u,92 3,Зi 3,'i:, 

Личи извtстно намаш1ванt: на дщн:ктнии би,1и1.1убин 11 �начитслно та­
кова на индиректния билирубин на :.1-ин час; на -l-ин час ,1111ректн11нт б,1.111-
рубин се увеличава над изходната стойност, а индиреюю1я1· бш1щ„убин 
продължава да намалява. Клинично болестта п1..ютичаш1:: с 11ризна1щ на 
непълно запушване. 

5. Л. 1-1., и. з. 741851 от 19,'j() гт).
Касае се за холелитиаза с непълно Jапущ11а11с на б11.111аµна 1·а с11-

стема. Промените в билирубине11шята след прилuжtниетu 11а дехи.:�vu­
холата бяха следните: 

о. б. '"· б. 11. б. 

[lреди Dect1olin 11:1.a::ii 111,0<J fi,J�

След 2 часа Ji",11 -�.8"2 X.llll 

С.1�д 4 часа 11,'r_. \J,26 ,lll 

Установи се намаляване на общин и на дирtктнин б11щ1µ)u11н, а също 
и слабо увеличение на индиректния бил11руб11н н.1 �-11и час с тt'ндtнц1ы 
към нормализиране на 4-ия час. 
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1 lонторното изследване след 40 дни показва следното: 

о. б. д. б. и. б. 
l lpc•д11 l)t:clюlin 1,5\! 0,83 О,'16 
C'll'll '2 ЧdLJ 1,33 0,64 0,69 
С.·1е,1 -1 часа 1,'l)j U,53 0,72 

Личи прогрtсивното намаление на концентрацията на директния би­
:шруuнн на 1'-ш1 и на 4-ин час, съответно на което се намалява и общияr 
бнлир ,·uи н. 

1{ С. ,Ц, 11. э. 538/7Ь8б vm JY54 гvrJ. 
1--:acat: с1:: за холелитиаза със силно проявен иктtр. На 17-ия ден от 

началото на жълтеницата черният дроб се опипва на 2 см под ребре· 
ната ды а; 1)./ eltшaon 7 t:пруветки; Mact.a�an --· 34 единици. Касае се 
за непътю запушван1: на холtдоха. 

Промените li билирубинемията след прилагане на дехидрохолата бяха 
CЛl:ДJ-iHTe: 

о. б. д. б !!. б. 
1L�·"' Pt-�bt�.pl '27,97 16,00 11,97 

1 :1 tл 22,28 13,56 8,72 
:- � Lidt.:i.J 25,36 17,52 7,84 

Личат 11рогресивното намаление на индиректния билирубин, значи­
телното намаление на директния на 2-ия час и възвръщането му към 
4-ия час над изходното ниво. Аналогични са промените и с общия би­
лирубин

Второто 
теницата. 

изследванt е наnравtно 

l lрtдн D�1:IJOI in 
C.�til 2 часа 
с,�д 4 час� 

на 

о. б. 
!,58 
-t,20 
3,94 

30-я ден от началото на жъл-

д. б. и. б. 
2,00 2,58 
1,90 2,30 
1,94 2,00 

Личат 11ро1·рt:сивното намаление на общия и на индиректния били­
р}бин и незначителното 1<олебание на директния билирубин. 

От тези наблюдения личи, чt на 2-ия час след прилагането на дехи­
дрuхuлата ко,щtнтрацията на директния билирубин обикновено намалява 
1юш1кога значите.·1110. Та1{Ива промени и от такъв размер не се наблю­
дават почти никога при вирусен хепатит в1,в фазата на жълтеницата. 
На 4-ия час концентрацията на директния билирубин е равна на изход­
ната - илн пu-висока, или по-ниска от нея. 

Про:v1ените в концентрацинта на нндиректио реагиращия билирубин 
1нJ-до6ре показват разликата в рез)'llтатите между хеnатоцелуларната и 
�1еханичната жълтеница. 

У болни с иктерна фщ.1м.� на вирусен хtпатит индиректно реаrира­
щшп билирубин обикновено и в по-голям размер се увеличава, като 
следва увеличениtто на директния билирубин на ·2-ия и на 4-ия час. 
;у болни с механична жълтеница от калкулозен произход се наблюдава 
uбратното при вовечето индирекrно реагиращият билирубин се ·на�а­
лява къы 2-ия и 4-ия час след прилагането на Decholin. 

1 

,, 
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Резултати при болни с неоплазма на жлъчните пътища 
и с пълно или непълно билиарно запушване 
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1. д Д. /J· .• 11. з. 467/5666 от 1947 гои.
Клиничната диагноза е рак на задстомашната жлt:за. Черният дроб

се опипва на о см под ребрената дъ1·а; РУЕ --- 45 мм. Лабораторните 
изследвания показват данни за непълно запушванt: на жлъчните пътища. 

Промените в билирубинеминта под влияние на д�:хидрохолатите са 
следните: 

о. б, ;1. б. 11. 6, 

1,tн 
L,t;.t 

1, 2' 

I !ред11 Declюliп 4,8У :J,85 
С11ед 2 часа :i,IJO :i,4/i 
След -1 часd 4,7'2 :.J,5(J 

Налице е известно намаление на директнин би;шрубин на �-11н и на 
4-ия час след прилагането на Declюlin.

2. Н. Н. Д., и. з. 210/2673 от 1947 шd.
Клиничната диагноза е рак на задстомашната жлt:за. Черният дроб 

се опипва на о см под ребрената ды·а. Лабораторните 11эследвания по­
казват данни за непълно запушване на жлъчнитt: пътища, 

Промените в билирубинемията са следните: 

Преди Decholiп 
След 2 часа 
След 4 часа 

о. i. 
8,04 
8,30 
8,04 

,]. u. 
6,1)0 
t>,10 
5,8-1 

Налице е известно намаление на директния билирубин на 4-ин час в 
сравнение с концентрацията на 2-ия час. 

3. С. м .. и. з. 48517121 от 1953 год.
Клиничната диагноза е рак на задстомашната жлt:за със силно про­

явен иктер. Въпреки това клиничните признаци говоря·r, че билиарната 
система не е напълно запушена. 

Промените в билирубинемията са следните: 
•· б ;1. б 11. б. 

Преди Decholin 24,62 16,81 7,!Н 
Спед 2 часа 22,34 14,Н i,90 
Спед. 4 часа 22,l!n 16,3� 6.-12 

Налице е намаляване на директнин билирубин tia :!-ия и на�1аЛ>iВане 
на индиректния билирубин на 4-ия час след опита. 

Следните болни илюстрират промените в билирубин�:мия-га след при­
лагането на Acidum dehydrocholicuш (А. d.) венозно. Диагнозата II при 
тримата болни е потвърдена при операция или на секция. 

4. м. с.. 1960 zод.
На секция е намерен рак на общия х�:патал�:н канал и на хuлt:доха; 

проходимостта на последния обаче е отчасти запазена. 
Промените в билирубинемия·rа, след приложени�·и на д. d. 1:1 л.оза 

1 r венозно, бяха следните: 

llредн А d. 
След 2 часа 
с„ед 4 часа 

о. б 
26,52 
23,46 
24,86 

д. б 
17,'JU 
15,86 
15,24 
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Проличава ряшото намаляване на директния билирубин на 2-ия час 
и ПО·слабото намаляване на 4-ия час; индиректният билирубин се нама­
.1ява на 1-ин час и uпюво се нръща до изходната концентрация на 
4-ия час.

5. С. Я М., 11. з. 12./1/li 126 vm /959 гоJ.
Клиничната диагноза е рак на жлъчния мехур или холедохолитиа­

зис (?). При опера1щя бил установен и рак на задстомашната жлеза -
холедохът бил силне стс;:снен от неопластичната маса и едва пропускал 
жлъчка. Черният дроб е увеличен с около 2 см, доста плътен и гладък. 
Слезкат11. не;: с"' uпипва. W�ltmaпп - 5 епруветки, MacLagan - 35 Е. 
Рд'Е- 9!, 12ti �IM.

Промените;: в б11лирубин1:мията след венозното прилагане на А. d. са 
<:ле дните: 

о. б. ,1. б. и. б, 
111, ;,io1 А 1 6,41 4,26 2,15 

� ;! "" .i 6,98 4,78 2,28 
L�1 � 1 . Ж',i( G,98 4,70 2,28 

1 Jµоличаljа из1:1естно увеличение на директния билирубин на 2-ия и 
-1-ня час без промяна 1J индиректната билирубинемия и без увеличение
�1а общин билирубин Ja сметка на увеличението на директния билирубин.

6. И. 11. Т., и. з. /65/2578 om 1960 г.о•.
Касае;: се за рак на жлъчния мехур (доказан при операция). Запуш-

1Jането на жлъчните нътища е непълно. Черният дроб се опипва на 2 см 
под ребрената дъга и е плътен, а слезката е неувеличена. Уробилиноrен 
в урината - нормално съдържание. Weltmann -· 6½ епруветки, MacLa­
gaп · - 4;3 Е. Р.\'Е - 46/80 мм. 

Ьилирубинеминта показва следните промени: 
[] ir;, д. б. и. б 

[lp.;,:11.:1 ,, J. �,5.L 2,35 2,16 
(:.l;,,,.1 2 � 

. 2,23 2,22 ,. 

0,e.J L Ч.ж::8 .i,�.5 2,29 2,16 

J!ичн Нt:значителнuто колебание на дире1,тнш1 и индиректния билиру-
61ш съответно на немного високата им концентрация в кръвта по начало. 

За разл11к.J. от промените в билирубинемията на 2-ия и на 4-ия час 
11ри вирусен хепатит тук те се изразяват или в спадане на директния и 
индире1.;тнин билирубин, или са незначителни. ' 

I !ри 11ълно запушване на билиарнатс� система резултатите от обре­
м1сняването с дехидрохолати се приближават отчасти до тези при виру­

\:ен хепатит; при непълното запушване те се отличават от тях по това, 
чt на :2-ия час д. б. и и. б. еби1<новено се намаляват. 

Ре:iую·ап1 11ри хорн, нреболедували отдавна от вирусен хепатит 

Нъзможността да се;: получи увеличение на директния билирубин в 
се µума под влияние на дехидрохолатите при болни по време на иктер­
ната фаза на хепатита ни подтикна да проверим не би ли моr.�о у хора, 
които са прекарали вирусен хепатит преди месеци или години и са вече 
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без жълтеница и без директна билирубинемия, да се провокира пnявата 
на д. б, в кръвта след прилаганет() на дехидрохолати. Основанията н11 
за това проучване са същите, които даваме в началnто на съобщението. 
Положителният резултат от едно такова изследванr nи дr�л nснованИf• 
то да се приеме като евентуален тест за различаванr на неrтабилизира­
ната секреторна функция на черния дроб по отношение на билирубина. 
Такъв тест би бил и средство за доказване на неоздранял nще хепатит, 
като се съди по смущението в обмяната на билирубина. 

Повечето от цитираните по-долу болни са преболед�·wа.111 преди раз­
лично време от вирусен хепатит или в аниктерна фnрма на болЕстта, 
или в хронифицираща се форма на същата. 

/. Ц. С. П., о.11булаторно болна. 
Преди 4 месеца Р абортирала. Преди около 1 '') година СР ле1.;ува,1Jа 

продължително време с инжекцю1 за анемия. Сега ,i;e_, оптшва nт отпад­
налост, намалена работоспособност, намален апетит, понякога диария. 
Имала е тежест в чернодробната област, особено след нахранване и 
движение. Обективно се констатирва бледост, черният дроб се опипва 
на 2 см под ребрената дъга, мек и гладък. Слезката се опипва на j см 
под ребрата. Weltmann - 7 епруветки, MacLagan- :·'>2 Е. Хипохромна 
анемия. Най-вероятно се касае за аниктерно протичане на вирусен хепа­
тит може би в инокулационна форма. Предн изследването билирубине­
мията беше следната: общ били рубин - - 0,56, диреюен билирубин -- 0,00 
и индиректен билирубин - 0,56 мг О/о. След венознnтn прилагане на De­
cholin промените в билирубинРмията бяха следните: 

о. б. д. 6. и. б, 

Преди Decholin 0,56 0,0() O • .sfi 
С1ед 2 часа 0,77 0,20 0,57 
О1ед 4 часа 1,011 0,12 0,8t> 

Еднократното изследване на билирубинемията в случая не би далn 
указание за смущение в секрецията на били рубина; преди обременява­
нето има нормална билирубинемия само от индиректен тип. 

Обаче обременяването с дехидрохолат се последва от удвояване на 
концентрацията на общия билирубин и от поява на директен билирубин. 

Следователно смущението на обмяната (секрецията) на би.1Jирубина 
е било непроявено (латентно). Под влияние на дехидрохолата се прово­
кира директна билирубинемия - израз на нестабилизирана секреторна 
функция на чернодробната клетка за билирубин-глюкуронида. На 4-ия 
час се установява и значително нарастване на индиректната билируби­
немия вероятно поради временно блокирване на нормалния кръвно-хепа­
тален индиректен билирубинов ток от ретроградния директен билирубинов 
ток от клеп<ата към кръвта. 

Този резултат е в съответствие с клиничната картина. 
2. Н. П., амбулаторно болен.
Прекарал остър вирусен хепатит преди около 1 година. Сега се

оплаква от тежест в чернодробната област. Обективно - жълтеница няма; 
черният дроб се опипва на ребрената дъга, леко болезнен; слезката не 
е увеличена; уробилиногенът в урината е нормален; билирубинурия 
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Та блица 5 

----·---•1 ·•--------· 1--··· 
Би.шрубннемня в мг 0/n 

Име, rод. --------�---

о. б. 4. б. 11. 6. 

Забележkа 

-

3. и. и., 1950, 
амбулаторно 

бо.�ем 
------- -------

4. г. г., 1949,
амбулаторно 

бс,,еи 

5. в. п., 1956, 1 
.Jмбу.,аторно 

бо.�ен 

6. и. и., 1951, 
амбулаторно 

болен 

7. Д, т., 1950, 
амбу.�аторно 

болен 

11. М М., 
1136,15 975,

1958 

9. д-р м. г.,
амб. бо.,ен, 

1961 
--

--, 

3 месеца 
Изс.,едванс сдедl 

10. д-р Е. С,
амб. бо11ен, 

1960 
---------

11. Д. Д. г, 
919/\5 707, 

1960 

. 

12. в. в. м ..
1166119 311, 

1960 

- --

0,83 0,00 
1,20 0,50 
1,20 2,211 

-

0,20 0,00 
0,90 0,77 
1,05 0,52 

2,10 0,14 
2,81 0,39 
3,18 0,52 

1,91 0,00 
2,J5 0,32 
2,35 0,00 

0,28 0,00 
0,58 0,07 
0,71 0,20 

0,52 0,00 
0,78 0,40 
0,90 0,28 

0,90 0,00 
1,28 0,20 
1,34 0,14 

0,33 

1 

0,00 
0,71 t), 14 
1,02 

1 
0,20 

1,42 

1
0,00 

2,80 0,14 
3,0,'i О,'20 

0,52 0,00 
0,96 0,26 
0,77 0,00 

0,52 0,00 
0,52 0,00 
0,71 0,20 

-----

0,83 Хепатит преди 6 месеца; черен дроб на
0,70 2 см под ребрата. Уробилиноrен - N; су-
0,92 бективни смущения - има диспептични и 

друrи прояви 

0,20 Хепатит преди 1 месец; Weltmann - 7 en-
0,13 руветки, Takata-Ara -( +); уроби.'!ИНО-
0,53 ген-+ 

1,86 Хепатит преди 1 год.; суб. смущ. - + ; 
2,42 черен дроб-+; слезката - + ; Welt-
2,66 mапп - 8 епруветки ; MacLagan - 52,5 Е 

1,91 Аннктерна форма от 10 дни ; черен дроб -2,03 
2,35 + ; слезка - + ; флок. реакции - + 

0,28 Хеnа!ИТ преди I год. ; субективни смущ. -
0,51 + ; черен дроб - + ; с.,езка -+ ; уро-
0,51 билнноrен -+

-

0,52 Прекарал хепатит преди З месеца. Черен 
0,38 дроб, уробилиноген - N ; Weltmaпn-
0,62 6¼ епруветки ; MacLagan - 54 Е. 

0,00 Хепатит през 1942 r., хронифициране ? 
1,08 ТЬс мил. ; пре3 1956 възвръщане на хепа-
1,20 тита; черен дроб на 2 см под ребрата ; 

слезката - б. о. ; Sgot - 55 ; Sgpt - 64,5 

0,33 
0,57 
0,92 

1,42 Хепатит преди 3 мес., черен дроб-на
2,66 1 см под ребрата; слезка- (-); Welt-
2,85 mапп - 61/з епруветкн ; MacLagan-

42 Е ; уроби.�иноген - + 

1 0,52 Хроничен хепатит: хепатоспленомеFа11ия·; 
0,70 Weltmann - 7 епруветки ; MacLagan -
0,77 47 Е, уробилиноген -N нли слабо + 

0,52 Хепатит преди 2 год.; суб. смущения -
0,52 +; черен дроб- на 4 см под ребрата; 
0,51 слезка - +; уробилиноген -N ; Welt-

mann - 6 епруветкн ; MacLagan - 37 Е. 
1 
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липсва; флокулационните реакции са нормални. Билирубинемия - 0,62 мr О/о 
(само от индиректен тип). 

След обременяяането с Decholiл промените в билирубинемията са: 

Преди Decholiп 
След 2 часа 
Спед 4 часа 

о. 6. 
0,62 
1,73 
1,09 

11. 6.
0,00 
0,90 
0,21 

r,. б. 
0,62 
0,83 
0,88 

Следователно 2 часа след обременяването в серума се намира го­
лямо количество директен билирубин, какъвто преди опита липсва. За 
същото време общата билирубинемия се увеличава повече от 2 1 ,2 

пъти. Индиректната билирубинемия показна прогресивно увеличение на 
2-ия и на 4-ия час.

Явно е, че се касае за провокирана директна билирубИJ:1емия, за 
сметка на която се увеличава и общата такава. 

Еднократното изследванt> на билирубинемията, което показва общ и 
само индиректен билирубин - 0,6�? мr %, не би позволило да се направи 
извод, че билирубиновата секреция е смутена. 

Обременяването с дехидрохолат обаче разкрива латентно протича­
щото смущение. Секрецията на би1шрубина у болкия не е възстановена. 
В съответствие с клиничната картина този резултат би моrъл да се тъл­
кува като. израз на неоздравял още хепатит. 

Аналоrични са и резултатите при следните болни (таl'iл. 5). 
Това са част от наблюденията ни яърху провокираната директна 

билирубинемия у хора, които са прекарали вирусен хепатит; в момента 
на изследването при тях не се установява налична такава, а само незна­
чително количество на директен билирубин. 

И при тези бо.JJНИ отново проличава изтъкнатото no-rope, че появата 
на дирекп:н билирубин в серума не става за сметка на индиректно ре­
агиращия билирубин, тъй като последният не само че не намалява, а об­
ратно - винаги нараства. Именно по това тези болни се различават от 
болните с механична жълтеница. 

Съrласно казаното в увода за мотивировката на изследването ни 
тези резултати трябва да се схващат като признак на нестабилизирана 
още пиrментна обмяна в черния дроб. 

Резултатите от този тест често съвпадат с клиничната картина. По­
някоrа обаче те надхвърлят значимостта на друrите реакции, с които се 
изследва функцията на черния дроб. 

Обсъждане на резултатите 

Ендоrенният билирубин е субстанция без физиолоrично значение. 
Той е токсичен продукт. Ядреният иктер е последствие на токсичното 
въздействие на дифузибелната фракция на неконюrирания билирубин (43, 
44, 45, 46, 47, 48 и др.). Чрез конюrиране на билирубина с rлюкороно­
вата киселина: 1) билирубинът става нетоксичен и 2) става разтворим 
(под формата на билирубин-глюкоронид) и така може да се отдели от 
тялото. По този начин орrанизмът се освобождава от неrо. Процесът на 
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rлюкуроконюrацията на билирубина може да се схваща като процес на 
дезинтоксикация в широк смисъл на думата. 

При нашия опит ние изследвахме промените в концентрацията на 
ендоrенния билирубщi. Всяка молекула от ендоrенния билирубин има 
живот в кръвта около 100 минути. Този живот леснп се определя по 
формулата на Cro�by: 

.r 1 Pi, 
където М е общото ко.11ичество на билирубина в плазмата в даден мо­
мент, Р е количеството на билирубина, който се включва в циркулацията 
за 24 часа, и /J е средната продължителност на живота на билирубина в 
кръвообращениtто. 

Ако от ] г хемог.JJобин се получават 35 мr билирубин и за 24 часа 
се разграждат fi,'2.'j r хемоrлобин, тоrава Р ще бъде равно на 220 мr 
би.11ирубин. 

Ако човек с телесно тer.JJo iO нг има циркулаторен плазмен обем 
3000 мл при средна концентрация на билирубина 0,5 мr О/о, тогава М 
ще б·hде равен на [,') мг. 

/11 15 -
/. = J> = 220 = 0,(1/ ДНИ= ОКОЛО ] 00 J\!ИНУТИ. 

Този ток от и; мr билирубин, който се подновява за около ICO ми­
нути и се секретира от черния дроб с жлъчюiта, бива посрещан от ин­
жектирания венозно дехидрохолат в чернодробната клетка. Ако се ин­
жектират венозно l--2 г дехидрохолат, последният компетитира на този 
билирубин, тъй като има по-висок депурационен клирънс от него ( 49). 
При нормални условия I и 2 грама дехидрохолат не се отразяват върху 
задръжката на ендогенния билирубин в кръвта - концентрацията на 
последния не се мени, както не се мени и типът на реакцията на van 
D. Bergh. Това значи, че компетитивният ефект се проявява хепатоцелу­
ларно, а не прехепатално (във и пред синусоидалния полюс на чернодроб­
ната клетка); в противен случай би следвало билирубинемията да на­
расне и да остане от индиректен тип. Тя обаче не се мени, което показва, 
че кръвно-хепаталният депурационен клирънс на билирубина не се мени
пряко под влияние на дехидрохолатите. Ма1<ар и проявен хепатоцелу­
ларно, компетитивният ефект на дехидрохолата не може да превиши
функцията на мембраната на чернодробната клетка и да задържи суфи­
циентно своя ендоцелуларен билирубин; затова в кръвта на здрави хора
не се установява директен билирубин.

Ако обаче мембраната на чернодробната клетка е с променен пер­
меабилитет (както е при вирусен хепатит), след прилагането на дехидро­
холатите (като следствие от ендоцелуларния компетитивен ефект върху 
директния билирубин на клетката) директният билирубин преминава от 
клетката в кръвта - директната билирубинемия нараства. 

При болни с механичен иктер и непълно запушване на билиарната 
система това не се наблюдава. При тях дори директната билирубинемия 
намалява след прилагането на дехидрохолатите. 

В този смисъл нашите наблюдения показват, че прилагането на де­
хидрохолатите в доза 1 -2 грама венозно може да се използува като 
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тест за разкриване на латентно протичаща нестабилна обмяна на ендо­
генния, респективно ендоцелуларния билирубин. Този тест представлява 
допълнителен метод за разкриване увреждането на паренхима на черния 
дроб. 

Промените в билv.рубинемията (ендогенна и екзогенна) са били обект 
на множество изследвания с цел да се докаже евентуално чернодробно 
увреждане. Известни са в това отношение тестовете на Мясников с гли­
коза, на. Евзеров с атропин, на Вольинский с витамин С, на Mattei, на 
Campeanu (50), на Gydell (51) и на други с никошнова киселина, на Rich 
и на Фъртунов (52) с натриев салицилат за клиничното значение на про­
мените на билирубинемията под тяхно влияние. 

Напоследък се търсят смущения в билирубиновата секреция, като 
се изхожда от откритието на Billing, Cole, Lathe и други посредством 
определянето активността на глюкоронилтрансферазата при обременяване 
с ментол (53, 54), ацетанилид (М. Vest), ортоаминофенол (Grodsky), ви­
тамин К и пр. 

Опитите на Bollman (55) и тези на Schachter (22, 23) за изясняване 
диагностичното зuачение на пигмент I и пигмент 11 (моно- и диглюкуро­
ниди на билирубина) при различните форми на жълтеницата не са до­
вели до съществени резултати. 

Опитите на Wespi (56), на Werner (57), на Bittorf и Нiessbeck (58) 
за интравазално превръщане на индиректния билирубин в директен с 
помощта на дехидрохолати не са потвърдени; обратно, те се считат за 
опорочени технически (Ii 

Аналогични на нашите резултати при механична жълтеница (след 
венозно приложение на Decholin) са наблюдавани в миналото и от Fins­
terer, Adler, Воусе и др.; констатирано е намаляване на билирубинемията. 
Наблюденията при хепатит са дали противоречиви данни. Обаче системни 
наблюдения върху ефекта на дехидрохолатите при различни форми на 
жълтеница и специално върху билирубинемията не ни са известни. 

Напоследък Lang (3) е използувал за функционален чернодробен 
тест свойството на Decholina да инхибира по пътя на компетицията се­
крецията на бромсулфалеина от черния дроб, ако двете субстанции се 
впръскат едновременно. И тук, както и при билирубина този компетитивен 
ефект е проявен ендоцелуларно. Неговите резултати са много по-добри 
в сравнение с тези на класическите методи за провеждане на BSP тест. 

Свойството на де.хидрохолатите да t<омпетитират и на билиграфина 
е намерило известно приложение в рентгеновата диагностика на хепато­
билиарната система. 

Ще се спрем накратко върху пробата на Bergmaпn-Eilbott. 
Този тест се основава на факта, че ако обременяването с екзогенен 

билирубин в доза I мг/кг телесно тегло покаже задръжка на багрилото 
над 50/о, това говори за хепатоцелуларно увреждане, респективно за не­
възможността на чернодробната клетка да усвои в съответна скорост 
екзогенния билирубин. 

Независимо от това, че пробата е технически неудобна, скъпа и не 
може да се прилага при жълтеници, тя е и методологично неточна; 

3 Годишник нJ ВМИ - Варна, ,._ !, св, 2 
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1. Част от инжектирания билирубин се разпределя в „ били рубино­
вото пространство", като късно и само отчасти стига за секреция; тази 
загубена част от инжектирания билирубин прави изследването неточно. 

'2. При пробата на Berg111a1ш чернодробната клетка е обременена така 
да се каже „атвън" с бидирубин, т. е. от страна на кръвта. В случая се 
търси доколко клеп:ата е в състояние да поеме от циркулиращата кръв 
екзоrенния би.�шрубин и да ro включи за секреция. Пробата следователно 
определя първата фаза от секрецията на билирубина - усвояването на 
би,rшрубина от ч�рнодробна ra клетка. 

При нашите опити чернодробната клетка е обременена функционално, 
т. е. ,,отнътре ''. Тук се търси доколко ендоr·енният и ендоцелуларен би­

. лирубин-rлюкуронид = директен били рубин в нея може да бъде суфици­
ентно и стабилно задържан от мембраните й при условията на комnети­
тиране с натриев дехидрохолат. 

С други думи, опитът на Bergmaпл-Eilbott поставя чернодробната 
клетка до известна снпен в пасивно положение по отношение на били­
рубин-глюкуронид.а в нея. Опитът пренебрегва факта, че f5илирубинът е 
вещество със секретnrен праг пт черния дроб, и за да С"е усвои от кръвта 
клетката на чеrmия дроб, трябва да бъде десатурирана предварително от 
намиращия се в нея билирубин - глюкуронид. При нашия опит степента на 
секреция на черtюдрС1бната клетка за нейния билирубин--глюкуронид е 
от основно значение за резултата ат изследването. Т_\'К се търси главно 
втората и съществена фаза в ели,шниранетn на билирубина. 

При опита на Bergma,111 се т-1-рси ретенция на екзогенния билирубин, 
При нашия опит се п,рси стrпента на регург·итирането в кръвта на ди­
ректния ендоrенен и ендоr�елуларен билиrубин {основен патоrtнетичен 
механизъм при хеnатитната жълтеница). 

Ute се спрем и върху интересните опити на Кlatskin ( 42). При бавна 
венозна инфузия (в течение на 20-fIO минути билирубинът се вкарва в 
доза I S мr/кг телесно тегло) у здрави хора и у хора с чернодробна. ци­
роза (със 11ли бf'з жълтеница) се наблюп.ава следното: 1) и при здравите, 
и при циротиците се установява една1,во бързо нарастване на концен­
трацията на общия би.�ирубин в кръвта, но с по-бърза nлазмена деnурация 
у здравите; 2) в кръвта на здравите хара се появява директен билирубин, 
а в кръвта 1н1 циротиците nреекзистентната директна билирубинемия 
нараства; :�) при циратиците нараства нета на директния билирубин е 
проnорционалнn пn-значнтелно в сравнение с провокираната директна би­
лирубинемия у здравите xnpa; 4) и при двете групи се установява, ·че 
максималната концентрация на общия билирубин се появява ½-1 и по­
вече часа преди максимума на nровпr<ира1-1ата у здравите и нарасналата 
у циротиците диреJ<Тна билир_)бинемия. 

Това значи, че в течение на 1 или повече часа става задръжка на 
и1-1директния биJJирубин на кръвта, коiiтп идва за елиминиране. 

Тези резултати мnгат да се интерпретират така: нормално в кръвта 
има общо около 1:i мг билирубин, който циркулира всеки момент и който 
трябва да се пт дели навън от тялото за около 100 минути. Това е фи­
зиологичният капацитет на депурация на ендогенниябилирубин от черно­
дробна ,а клпка. Хората при опита на Кlatskiп са обременени с по 
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70. 15 МГ= 1050 мг били рубин (ако приемем, че те са имали телесно тегло
по 70 кг). Следователно за половината от времето, за което нормално от
кръвта се отделя 15 мг билирубин (инфузинта е траела 20-fШ минути),
в кръвта попада около )000 мг билирубин. Това количество билирубин
при нормална чернодробна дейност може да се от дели за около 11 :J часа.
Всичко това означава, че при та1<ава метода се създава огромно натовар·
ване на цялата обмянна функция на черния дроб за билирубина.

От друга страна, при хората и от двете групи усвояването от черно­
дробната клетка на билирубина (който е впръскан венозно) е станало за 
еднакво време, тъй като общият билирубин е достигнал за едно и също 
време своя максимум. Поради това че максимумът на общия билирубин 
е далеч по време пред този на директния би.�ирубин, следва щото най­
напред нараства индиректният билирубин, като доста късно след това 11 
директният билирубш1. Това може да се обясни така: чернодробната 
клетка е наситена и преситена от огрт1но количество пигмент, който 
трябва да се превърнt в билирубин--гm(щуронид; тази активирана нейна 
дейност временно блокира и забавя депурацията на кръвта от -идващия 
в значително количество ендогенен билнрубин; пnради това в кръвта се 
задържа индиректният билирубин и съотвfтно на това нараства общият 
билирубин, който след време достига с-воя максиыум. С течение на вре­
мето мембраната на чr.рнодробната клетка става инсуфициентна да за­
държи изця_ло в клетката своя конюгиран с г.�юкуроновата киселина би· 
лирубин и част от него се връща в кръвта. По този начин трябва да се 
обясни провокираната директна билирубине11шя у здравите хора и у хо­
рата с цироза. Така трябва да се обясни и по-късно настъпващият мак­
симум на директната билирубинемия. 

Не може да се допусне, че в тези с.1Jучаи става регургитация на ди­
ректен билирубин от билиарните каналикули дори ако те имат преки 
комуникационни връзки с чернодробните синусоиди. Такова предположе· 
ние не може да обясни увеличението на индиректния билирубин, а още 
повече неговото увеличение преди това на директния билирубин, като се 
има предвид, че оттичането на жлъчката е свободно (касае се за здрави 
хора или за такива, у които няма препятствие в жлъчните пътища). Това 
предположение не може да се обясни и поради факта, че докато кръв­
ната депурация от били рубина става относително по-бавна - за около 
100 минути, то включването на билирубина в синусоидалния полюс, ме­
таболизирането му и секрецията му в жлъч1<ата се извършват за много 
кратко време - може би само 30-40 секунди (по данни на Hanzon). При 
тези условия в билиарната система ще е налице изключително високо 
съдържание на конюгиран билирубин за съвсем нратко време; а ако ре­
rургитацията на последния ставаше оттам, тогава максимумът на директ­
ната провокирана или нараснала билирубинемия трябваше да изпреварва 
по време максимума на увеличението на индиректния били рубин в кръв­
та, нещо, което не се наблюдава. 

Тези наблюдения са в подкрепа на нащето предположение, Компе­
титивният ефект на дехидрохолатите върху ендоцелуларния билирубин,а 
също и нестабилизираният трайно насочен пермеабилитет на мембраните 
на чернодробната клетка за него могат да предизвикат по съвкупност 
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на действието си Rръщане на този билирубин в кръвта. Както личи от 
изследванията на Юatskiп, дори при здрав черен дроб, но при липса на 
директен билирубин в кръвта преди опита масивното натоварване на 
функцията на г.qюкуроконюrация и на секрецията му може да доведе до 
инсуфицпентен пермеабипитет на мембраните на чернодробните клетки. 

Известно е, че мемuранин· на стените на чеrнодробните клетки към 
синусоидалния и билиарнии полюс имат свойството на висока пропускливост 
(17), че порите на тези мембрани към синусоидата стигат до диаметър 
2 микрона (59), че тук, както и на билиарния полюс се развиват сложни 
ензимни реа,щии, свързани с пропускливостта и влияещи обратно върху 
нея (61 ), а също и придружени с изразходване на енергия за този процес 
(60). Тези мембрани не са стабилно образувание, а се менят динамично, 
като приспособяват функцията си на пропускливост в зависимост от ус• 
ловията вътре в клетката и в околната il среда (fi3, 64, 65, 66, 67, 68). 
Обратно, процесите на концентрацията в клетката са основа и на секре­
торната и дейност; от друга страна, те са израз на активни процеси в 
клетъчната мембрана ( 1, 11, 68, 70, 71, 72, 7,З, 7 4, 75, 7F., 77, 78, 79, 80, 
81 и др.). В тези установени с голяма вероятност факти се крие в по­
дробности обяснението на получените от нас резултати. 

Значението 11а резултатите от нашите наблюдения се изразява в 
следното: 

1. Посочени са разликите в промените на билирубинемията под влия­
нието на дехидрохолаппе при здрави хора, при болни от вирусен хепатит 
в различни стадии на болестта 11 при различни видове механична жыI• 
теница. 

2. Потвърждава се обстоянлството, че дехидрохолатите (iп vivo и
интравазално) не променят концентрацията на индиректния билирубин у 
здрави хора, а също и у хора с постхепатитна хипербилирубинемия и 
хемолитична жълтеница. 

Э. Практическото значение на резултатите от нашите наблюдения се 
заключава в това, че с помощта на този тест може да се разкрие ла­
тентно нротичане на нестабилна пигментна обмяна на черния щiоб. С по­
мощта на този н·ст е въз�южно да се разпознаят: а) някои форми на 
вирусния хепатит в лредиктерния им период; б) някои аниктерно проти• 
чащи форми на вирусния хапатит; в) наличие на неоздравял още хепатит 
в реl(онвамсцентния стадий на болестта, при хронифициране и др.; 
г) постхепатитна хипербилирубинемия. 

ToRa са болни с1>с слаба форма на жълтеница или без такава. При 
тях директен билирубин n кръвта обикновено не се установява или само 
в нищожна концrнтрация. Възможността при тези болни да се предизвика 
директна билирубинемия или да се увеличи наличната дотогава директна, 
макар и незначителна билирубинемия, позволява да се направи изводът, 
че се касае до увреждане на паренхима на черния дроб, поне що се 
отнася до пигментната обмяна на черния дроб. 

Подходящи за изследване са най-вече болните без спонтанна директна 
билирубинемия: положителният резултат от теста при тях ще покаже 
ани1,,терен хепатит, неоздравял или предиктерен период на болестта. 
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Болните с налична лреекзистентна директна билирубинемин са фак­
тически болни с неоздравял активен лроцес; лри тнх размерът на лови­
шението на директния билирубин ще ло1,аже стелента на това смущение. 

Дори да лrедлоложим, че в лолучаването на ноложителнин резултат 
от този тест играят роля фокалните не1,рози и лаµенхимз и че от об­
ластта в тях или около тях става връщането на директния билирубин, 
това не ще лромени неговото значение. Положителният тест - лоява или 
нарастване на директния билирубин л кръвта, ще означава хелатоцелу­
ларно засягане (анатомично или функционално или дветt едновременно). 

Тестът има ограничено значение за различаванtто на механичен от 
хепатоцелуларен иктер. lke лак намалението на директнин б11лиру6ин на 
2-ия и на 4-ия час или само на 2-ия е явление, което се наблюдаиа при
непълната механична задръжка на жлъчката .
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Kaфi.',tpa нропедевтнки 1Jнутре1111их болезнеА 

:1зн,луюншй кафедроА : доuевт д-р Ал. С т з н че в 

ВЛИЯНt1Е ДtП1ЛРОХОЛА ТОВ liд БИJJИРУБИНЭМИЮ 

Ал. С11шн•1ев 

РЕЗЮМЕ 

Дегидрохолаты (Dectюliп, Ас. dechydroclюlict1m) являются энергичными 
гидрохолеретиками. lloд их влиянием у здороwых людей и у больных, у 
которых печеночный паренхим не затронут, билирубинэмия не изменяется; 
у людей, имеющих толыю индиректную rипербилирубинэмию, последняя 
остаесrя почти нtизменноii или наростает мало. У веех этих больных ди­
ректной билнрубинэмии не лолучается. 

У больных с актинным вирусным гепатито�1 деrидрохолаты, лриме­
ненные внутрив1::нно w дозах 1-2 r, вызывают повьшение директного 
билирубина на втором часу их применения вместе с увеличением или 
без него инд11ректноrо билирубина. 

У больных с неполной механической закупоркой желчных путей ди­
ректная билирубинэмия под влиянием деrидрохолатов на втором часу обык­
новенно уменьшается. Иноrда у людей, переболевших вирусным гепатитом 
неско.rп,1<0 месяцеIЗ или даже лет тому назад, но в настоящий момент 
без желтухи или с абсолютно нормалной (только индиректноrо типа) 
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билирубинэмией, под влиянием дегидрохолатов может uыт1, спровоциро­
вана, директна я билирубинэмия на втором час у 1юсле их примененин. 

Это явление нужно понимать как выражение нестабилизиро1:1анной 
секреторной ф,·нкции печеночной клетки в опюше:нии ее Gилирубина (ди­
ректный билирубин, билирубин-глюкуронид). В этом смысле эти резуль­
таты моrут быть исnользованы, 1<ак основа теста дш1 oпpe;(eJJetiия ла­
тентно nротекающего 11оврежденш1 п1.:ченочноii лаµенх11мы, а таю1<е 1-:ак 
данная, говорящая о невылеченном п:11ат11те. 

Провокация 11л11 увел11чение директ/1()1"1 б11лируuинэмш1 оuусланлнвается 
комплексчым воздействием: 1) компет1пивного эффе1,та дег11д�'1i>:l)латов 
на гепатобилиарную депурацию эндоцеллюлирного uилi1pyG1111a; :2J неста­
билизированного пермеабилитета ме:\1бран 11еченочн1.,1х ь:ле·; о;, для 1-1.х ди­
ректного билирубина и 3) активированного rидрохолерез:�. 
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ТtlE EFFECT OF DEHYDiIOCHOI.A TES ON ШI.IIШBINГ::IШA 

AI. Sra11cJ1:-1• 

SUMMARY 

It is pointed out that tl1e dehydroc\10\ates (Decho\111, del1ydroclю\ic acid) 
are powerfu\ hydrocholeretic substa11ces. Tl1e ЬiliruЬinemia i11 healthy and 
sick individuals 1viH1 uпaffected hepatis pare11c\1y111u is поt cliar1ge(! ш1der 
their influence; iп subjects \\'ii\1 exclusivel)· i11direct \1yperЬilirнЬiпeшia the 
latter remaiпs a\nюst completely u11altered or it i:; increased but sligt1tly. 
Direct Ьilirublnemia does not occur i11 а11у of 111ese patieпts. 

Iп cases 1vitl1 active infective hepзtitis, tl1e del1ydroclюlates, applied in­
travenously iп dosage 1 •-'2 gr, cause augmentatio11 of tht: di1·ect Ьilirublп оп 
the secoпd hour following administratio11, 1vit\1 or \VitfюLJt ir1crease of t!1e 
indirect Ьilirubln. 

In patients with partial 111ec!1a11ical 0Ыittratio11 of tl1e Ьile routes, the 
direct Ьilirublnemia usually decreases ut1der n.e influence of del1ydroclюlates 
on the second hour. 

Occasionally, in patieпts which l1ave bet11 ill 1vitlJ iпfective !1epatitis а 
mor1th or а year previously, but ir1 tl1e actual mошепt are free of jaundice 
and with exclusively rюrmal Ьilirubl11eшia (of tl1e j11direct type 011ly), а di­
rect bllirublnemia may Ье provoked under tl1e effect of del1ydrocho!ates 011 
the second hour after their applicatjoп. TJ1is phe110111eIJ011 slюuld Ье co11side­
red as manifestation of i11stabllized secretory fнnctio!I of tl1e \1epatic cell as 
regards its own Ьilirubln (direct Ьilirublп, ЬilirublI1-glucuro11i<.le). /11 tl1is re­
spect these. results could Ье used as the basis of а test for detectir1g the la-
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tently developing disorders of the l;ver parenchyma, respectively for un­
healed hepatitis. 

The provocation or increase of the direct Ьilirublnemia is conditioned 
Ьу the cornplex influence: firstly, of tl1e competetive effect of dehydrocho­
lates оп the hepatoblliar depuratior1 of the eпdocellular Ьilirubln, secondly, 
Ьу the unstabllized directed permeabllity of the hepa tic cells' membranes 
with view to their direct Ьilirubl11 and tl1irdly Ьу the activied hydrocholeresis. 




