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ДВНЗ “Івано-Франківський національний медичний університет” 

Постановка проблеми у загальному вигляді 
та її зв’язок із важливими науковими або прак-
тичними проблемами. Упродовж багатьох деся-
тиліть гіпотермію застосовують у медичній прак-
тиці з метою зниження кисневих запитів і усунення 
ішемічних та гіпоксичних явищ. Поряд із цим, її 
використання може бути небезпечним, що 
пов’язано із активацією вільнорадикальних проце-
сів, так як холод може зміщувати баланс у напрям-
ку надлишкової генерації вільних радикалів і зумо-
влювати дефіцит антиоксидантів, що суттєво впли-
ває на хімічний склад біологічних мембран, їх уль-
траструктурну організацію, активність метаболіч-
них процесів [6]. Відомо, що у розмаїтті етіопато-
генетичних причин захворювань сечового міхура 
вагому роль відіграє саме гіпотермія [2]. 

Аналіз останніх досліджень і публікацій. Як 
показав аналіз джерел наукових публікацій, питан-
ня комплексного дослідження морфофункціональ-
них змін сечового міхура під впливом дії загальної 
глибокої гіпотермії далеко не повністю висвітлено. 

Тому метою нашої роботи було прослідкувати 
динаміку морфологічних змін, що відбуваються у 
стінці сечового міхура у ранні терміни після дії 
холодового фактора паралельно із з’ясуванням 
особливостей біохімічних процесів на даному етапі 
дослідження, що є фрагментом науково-дослідної 
роботи ДВНЗ “Івано-Франківський національний 
медичний університет” “Перебіг та лікування за-
хворювань шлунково-кишкового тракту в умовах 
впливу модифікуючих чинників та поєднаної пато-
логії” (№ державної реєстрації 0108U003987). 

Основний матеріал дослідження з повним 
обгрунтуванням отриманих наукових результа-
тів. Для досягнення поставленої мети було вико-
ристано 28 білих безпородних нестатевозрілих 
щурів-самців масою 120-150 г. Піддослідних тва-
рин розділили на дві групи: експериментальну (21) 
і контрольну (7). До і після експерименту тварин 
обох груп утримували в нормальних умовах віва-
рію на повноцінному харчуванні без обмежень у 
питній воді. Охолодження здійснювали по запате-
нтованій нами методиці [7]. Тварин експеримента-
льної групи поміщали в холодову камеру з темпе-
ратурою - 32˚ С до досягнення ректальної темпера-
тури +15˚ С, що відповідає температурним межам 
загальної глибокої гіпотермії (+10-+20˚ С); трива-
лість охолодження становила 3-4 год. Евтаназію 
тварин здійснювали шляхом передозування ефір-
ного наркозу. Забір матеріалу проводився відразу 
після дії холодового фактора та на 1-шу і 3-тю до-
би постгіпотермічного періоду. Застосовано тонку 
ін’єкцію кровоносних судин паризькою синьою, 
гістологічні, імуногістохімічний, електронномікро-
скопічний та біохімічні методи. Аналіз показників 
процесів пероксидації та антиоксидантного захисту 

проведено за методами непараметричної статисти-
ки. 

Відразу після дії загальної глибокої гіпотермії 
ін’єковані кровоносні судини формують специфіч-
ний малюнок, де ділянки звуження чергуються із 
розширеннями. Гістоструктурне дослідження стін-
ки артеріальної ланки свідчить про спазм і розви-
ток набрякових змін: ендотеліоцити із набряклими 
ядрами розташовані на високих складках внутрі-
шньої еластичної мембрани, у заглибини якої вти-
снуті гладкі міоцити середньої оболонки. У стінці 
вен варикозноподібні вип’ячування. При електро-
нномікроскопічному дослідженні в гемокапілярах 
помітні набрякові зміни. Ядерна оболонка утворює 
інвагінації, під нею розташовані грудочки скон-
денсованого хроматину. Мітохондрії середньої 
електронної щільності з гомогенним матриксом, 
кристи дезорганізовані. Елементи гранулярної ен-
доплазматичної сітки та апарату Гольджі розшире-
ні. Базальна мембрана нерівномірної товщини. На-
брякові зміни спостерігаються і в усіх оболонках 
стінки сечового міхура. Ядра уротеліоцитів добре 
візуалізуються на фоні блідорожевої цитоплазми. 
При ультраструктурному дослідженні ядерної обо-
лонки помітні її інвагінації, спостерігається маргі-
нальна конденсація хроматину. Розширені усі 
мембранні органели. Базальна мембрана потовще-
на. У власній пластинці слизової оболонки і під-
слизовій основі виражений набряк, паравазально 
розташовані світлі мастоцити із ознаками деграну-
ляції. Гладкі міоцити середньої оболонки знахо-
дяться в оточенні набряклих елементів сполучнот-
канинного каркасу. Їх ядерна оболонка і сарколема 
утворює інвагінації, мембранні органели розшире-
ні. Синаптофізинпозитивні терміналі мають завуа-
льований вигляд і поблизу судин знаходяться в 
оточенні мастоцитів. При ультраструктурному до-
слідженні інтрамуральних гангліїв у нейронах по-
мітна знижена осміофільність. Ядерна оболонка 
утворює звивистості. Цистерни і канальці грануля-
рної ендоплазматичної сітки, складові апарату Го-
льджі розширені. У багатьох мітохондріях із про-
світленим матриксом помітне руйнування крист. 
Такі ж набрякові зміни спостерігаються у мантій-
них гліоцитах та нервових волокнах. Ми зафіксу-
вали підвищення рівня усіх досліджених нами по-
казників про- і антиоксидантного захисту. Так, рі-
вень продуктів перекисного окислення ліпідів – 
малонового диальдегіду (МДА) та дієнових 
кон’югатів (ДК) статистично значуще збільшився 
на 8,1% та 0,1% відповідно, а окисно модифікова-
них білків АДФГНХ, КДФГНХ, АДФГОХ, 
КДФГОХ – на 17,1%, 22,0%, 15,6% та 17,2% від-
повідно; середньомолекулярних пептидів СМП254 
(нуклеопротеїновий компонент) і СМП280 (проте-
їновий компонент) – на 13,2% та 2,2% відповідно. 
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Отже, більш виражена ендогенна інтоксикація. 
Статистично значуще зростання СМП254 свідчить 
про ураження клітин. Показники антиоксидантно-
го захисту – глутатіонпероксидаза (ГП) та глутаті-
онредуктаза (ГР) статистично значуще зросли на 
16,7% та 20,6% відповідно.  

На першу добу постгіпотермічного періоду 
ін’єкція кровоносних судин утруднена, візуалізу-
ються значно звужені артеріальні ланки та аневри-
змоподібно розширені венозні. При світлооптич-
ному дослідженні внутрішня еластична мембрана 
артерій утворює високі завитки, на яких знаходять-
ся ендотеліоцити, їх ядра випинають у просвіт су-
дин. Саркоплазма гладких міоцитів різко просвіт-
лена. Набряково змінена адвентиція артерій. Вено-
зна стінка стоншена, оболонки диференціюються 
тяжко. При ультраструктурному дослідженні у 
гемокапілярах прослідковуються дистрофічні змі-
ни. Ядра ендотеліоцитів мають фестончатий ви-
гляд, оскільки ядерна оболонка утворює глубокі 
інвагінації, під нею сконденсований хроматин. Ци-
стерни гранулярної ендоплазматичної сітки сильно 
розширені, вакуолізовані. На мембранах рибосом 
мало. Апарат Гольджі у вигляді хаотично розміще-
них цистерн, біля яких великі електроннопрозорі 
вакуолі, лізосоми. Мітохондрії з гомогенним мат-
риксом. Кристи візуалізуються погано, подекуди 
дезорганізовані і зруйновані. Люменальна плазмо-
лема утворює множинні вирости у вигляді мікро-
ворсинок, є і ділянки руйнувань. Тут відмічається 
агрегація тромбоцитів та еритроцитарні сладжі. 
Базальна мембрана нерівномірно потовщена. Сли-
зова оболонка в цілому, і уротелій зокрема, набря-
клі. Цитоплазма клітин перехідного епітелію дуже 
світла, ядра бліді. Немає чіткої пошарової структу-
рованості. У багатьох ділянках базальна мембрана 
деепітелізована. При ультраструктурному дослі-
дженні усі мембранні органели різко розширені, 
вакуолізовані. Багато мітохондрій трансформовані 
в округлі двохконтурні мішечки із гомогенним 
вмістом. Контакти між епітеліоцитами порушені. 
Базальна мембрана середньої електронної щільно-
сті, подекуди розволокнена, із вакуолеподібними 
утвореннями. У власній пластинці слизової оболо-
нки та підслизовій основі різко набряклі колагенові 
волокна, дезорганізовані еластичні. Багато дуже 
світлих мастоцитів. Виражена макрофагально-
лімфоцитарна інфільтрація. Такі ж явища спостері-
гаються у сполучнотканинному оточенні гладких 
міоцитів. Середня оболонка має вигляд дуже світ-
лої набряклої смужки. При ультраструктурному 
дослідженні гладких міоцитів у них виявлено різко 
виражені набрякові зміни, подекуди руйнування 
органел. Синаптофізинпозитивні терміналі розши-
рені, просвітлені, оточені макрофагами, мастоци-
тами. Набрякових змін із дистрофічними ознаками 
зазнали також інтрамуральні вегетативні сплетен-
ня. На цьому етапі прогресують процеси перокси-
дації, про що свідчить статистично значуще зрос-
тання усіх показників. Рівень ГП не змінився у по-
рівнянні з попереднім терміном, однак, зріс рівень 
ГР на 29,4%.  

На третю добу постгіпотермічного періоду 
ін’єковані судини формують сітку, де значно ви-
ражені звуження артеріальних ланок супроводжу-
ються мішкоподібними розширеннями венозних. 

При гістоструктурному аналізі артерій і артеріол 
спостерігаються різко набряклі ядра ендотеліоци-
тів, які знаходяться на нерівномірно складчастій 
внутрішній еластичній мембрані. Гладкі міоцити 
блідорожевого кольору, ядра – світлофіолетового. 
Зовнішня еластична мембрана та адвентиція на-
бряклі, розволокнені. Субмікроскопічно виявля-
ються ендотеліоцити із тотальною деструкцією 
внутрішньоклітинних органел. У центральній час-
тині каріоплазми знаходяться поодинокі гранули 
деконденсованого хроматину, а під ядерною обо-
лонкою, яка утворює глубокі інвагінації, сконцент-
рувалися грудочки конденсованого хроматину. 
Гранулярна ендоплазматична сітка фрагментована, 
фіксованих рибосом мало, в цитоплазмі є полісо-
ми. Мішечки та пухирці апарату Гольджі розсипані 
по цитоплазмі. У мітохондріях лізис крист та мем-
бран. Помітна велика кількість лізосом. Біля лю-
менальної плазмолеми, яка утворює різноформні 
вип’ячування, зосереджені мікропіноцитозні пухи-
рці із електроннопрозорим вмістом та вакуолі. Ви-
ражений сладж еритроцитів та тромбоцитарні аг-
регати. У багатьох полях зору помітні розширення 
міжендотеліальних контактів. Базальна мембрана 
набрякла, місцями фрагментована. Виражений на-
бряк слизової оболонки, однак, уротелій стонше-
ний у результаті масової десквамації епітеліоцитів; 
виявляються множинні ділянки оголеної базальної 
мембрани. Цитоплазма збережених клітин різко 
просвітлена, ядра завуальовані. Ультраструктурно 
– ознаки балонної дистрофії. Базальна мембрана 
розпушена. У власній пластинці слизової оболонки 
та підслизовій основі дезорганізовані набряклі ко-
лагенові та еластичні волокна. Паравазально скон-
центрувалися світлі і дуже світлі мастоцити. Мно-
жинні макрофагально-лейкоцитарні інфільтрати. 
Середня оболонка стінки сечового міхура потов-
щена, світлі гладкі міоцити знаходяться в оточенні 
набряклого сполучнотканинного каркасу. Субмік-
роскопічно в гладких міоцитах також ознаки ба-
лонної дистрофії. Синаптофізинпозитивні терміна-
лі дуже просвітлені, дезорганізовані. Ультраструк-
турний аналіз складових інтрамурального вегета-
тивного сплетення свідчить про набряково-дест-
руктивні зміни в них. У нервових клітинах гангліїв 
та мантійних гліоцитів спостерігаються різко роз-
ширені і фрагментовані елементи гранулярної ен-
доплазматичної сітки та апарату Гольджі, є ділянки 
руйнування їх мембран. У нейроплазмі зустріча-
ються вільні рибосоми та полісоми. У набряклих 
волокнах малопомітні мікротрубочки та нейрофі-
ламенти. За нашими даними в умовах наростання 
кількості продуктів перекисного окислення як лі-
підів, так і білків, рівень ГП та ГР продовжує збі-
льшуватися. Так, рівень ГП та ГР статистично зна-
чуще збільшився на 25,0% і 29,4% відповідно.  

Відомо, що формування холодової адаптації 
організму відбувається за рахунок фізіологічних, 
біохімічних і морфологічних перебудов [4, 8], що й 
підтверджується нашими результатами. Так, якщо 
відразу після дії холодового фактора зафіксоване 
нами підвищення рівня усіх досліджених показни-
ків про- і антиоксидантного захисту відбулось як 
результат безпосереднього впливу гіпотермії на 
ферментативному рівні, то на 1-шу і 3-тю доби 
експерименту вже спостерігається нашарування 
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ішемічно-гістотоксичних причинно-наслідкових 
явищ. Судинні зміни в ранні терміни постгіпотер-
мічного періоду ми можемо трактувати як такі, що 
характерні для стрес-реакції, оскільки при дії холо-
ду активується симпатична нервова система [5]. За 
таких умов відбуваються гістоструктурні зміни в 
стінці сечового міхура із прогресуванням в дина-
міці до 3-ої доби. Так, на 1-шу добу експерименту 
ми відмітили збереження адекватної кількості глу-
татіону як базального, так і відновленого глутатіо-
нредуктазою. Стимуляцію основних антиоксидан-
тних ферментних систем при активації пероксида-
ції, проявом чого було збільшення ТБК-активних 
продуктів у плазмі, спостерігали у мишей, що пла-
вали у холодній воді. Це було зафіксовано через 1 
годину після експерименту та впродовж однієї до-
би [1]. Такі різко виражені дистрофічно-
деструктивні зміни у досліджуваних структурах 
сечового міхура на 3-тю добу постгіпотермічного 
періоду ми пов’язуємо із прогресуючою гіпоксією. 
Є велика кількість не тільки експериментальних, 
але й клінічних робіт, в яких прослідковується чіт-

кий зв’язок тяжкості ураження з активацією пере-
кисного окислення ліпідів і зниженням антиокси-
дантного захисту [3]. Однак, за нашими даними в 
умовах наростання кількості продуктів перекисно-
го окислення як ліпідів, так і білків, рівень ГП та 
ГР продовжує збільшуватися, тобто, гіпоксія мобі-
лізує антиоксидантні системи. 

Висновки: Отже, у ранні терміни постгіпотер-
мічного періоду у стінці сечового міхура відбува-
ються реактивно-дистрофічні процеси, вираже-
ність яких прогресує до 3-ої доби і асоціюють вони 
із змінами прооксидантної і антиоксидантної сис-
тем, що свідчить про їх взаємопов’язаність та 
взаємообумовленість. 

Перспективи подальшого розвитку у дано-
му напрямку. Така стрес-реакція і гіпоксія зумов-
люватимуть морфофункціональну перебудову в 
стінці сечового міхура, тому перспективним є ви-
вчення в подальшому змін, які виникатимуть у піз-
ні терміни постгіпотермічного періоду, з метою 
пошуку шляхів корекції та попередження холодо-
вої травми. 
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