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МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ ТУЧНИХ КЛІТИН ЛЕГЕНЬ ТА СЕРЦЯ
ПРИ ДОВГОТРИВАЛІЙ ДІЇ ГЕРБИЦИДІВ ДИПИРИДИЛФОСФАТУ ТА
РАУНДАПУ В МАЛИХ ДОЗАХ

Резюме. Тучні клітини легень та серця реагують на довготривалу (на протязі 6 місяців) дію малих доз гербицидів
дипиридилфосфату та раундапу збільшення їх кількості та підвищення функціональної активності, що проявляється нерівно-
мірним посиленням дегрануляції. Гістологічно доказано, що ці процеси корелюють із підвищенням активності моноаміноокси-
дази, особливо в місцях де скупчуються тучні клітини та активні фібробласти.
Ключові слова: тучні клітини, легені, серце, гербіциди дипиридилфосфат, раундап.

Вступ
Тучні клітини (ТК) (лаброцити, мастоцити, тканинні

базофіли) - постійні клітини сполучної тканини, які
містять в цитоплазмі гранули, що фарбуються метахро-
матично аніліновими фарбниками і вперше були опи-
сані в 1877 році Ерліхом. Не дивлячись на те, що вони
давно відомі, питання про їх походження дискутується
до цього часу. Одні автори [Гасюк, 1998] вважають, що
вони диференціюються з гістіоцитів, фібробластів та
адвентиціальних клітин, інші [Гавришева, Ткаченко, 2003;
Яглова, 2009], що вони мають гематогенне походжен-
ня і диференціюються з камбіальних клітин кісткового
мозку [Яглова, Яглова, 2013].

Тучні клітини - це гетерогенний пул поліфункціо-
нальних клітин сполучної тканини, які володіють пев-
ною автономією і на рівні органу, тканини регулюють
метаболізм і підтримують стабільність гомеостазу. Вони
виявляються, найбільш постійно периваскулярно та
вздовж нервових закінчень практично у всіх органах. Їх
вважають одноклітинними залозами, представниками
АРUD системи Яглова [Лузгина и др., 2013]. Виконуючи
антагоністичні функції за принципом "зворотніх зв'язків"
ТК синтезують протилежні за механізмом дії субстанції
[Серов, Шехтер, 1981].

Найбільш відомими є: біологічно активні моноамі-
ни (адреналін, норадреналін, серотонін, гепарин, гістамін,
допамін і інші); ферменти (триптаза, синтетаза, еластаза,
колагеназа і інші); широкий спектр цитокінів (інтерлейк-
іни, фактори росту клітин); рецептори до ІgЕ, які фіксу-
ються на зовнішній мембрані ТК і зумовлюють синтез
повільно реагуючої субстанції анафілаксії та розвиток
гіперчутливості негайного типу [Яглова, 2009]. Через
опосередкований вплив на інші клітини (колагеногенез
фібробластів, міграцію еозинофілів, скорочувальну чут-
ливість гладеньких м'язів, апоптоз паренхіматозних
клітин) ТК приймають участь в формуванні і порушенні
клітинного імунітету [Гавришева, Ткаченко, 2003].

Кількість ТК непостійна і залежить від багатьох
впливів зовнішнього та внутрішнього походження і
особливо від умов місцевого характеру, від клітинного
оточення. Активація однієї із клітинних популяцій ТК
будь-якими факторами включає цілий каскад клітинних

взаємодій, специфічних і неспецифічних реакцій, спря-
мованих на дезактивацію негативного фактора та нор-
малізацію місцевого та загального гомеостазу. Проду-
куючи гепарин та вазоактивні речовини ТК регулюють
проникливість стінки кровоносних судин мікроциркуляції,
впливають на структурно-функціональний стан позакл-
ітинного матриксу, на синтез колагену або на його лізис
[Агафонов и др., 2006].

Активність ТК оцінюють за кількістю метахроматич-
них гранул та за рівнем їх дегрануляції. Щодо механізмів
секреції ТК, то на основі даних літератури [Жданов и
др., 2006], можна констатувати наявність: а) голокрино-
вих механізмів, коли при дегрануляції ТК руйнується
повністю; б) апокринових, коли руйнується якась части-
на цитоплазми; в) еккринових (мерокринових), коли
клітина зберігається повністю, а відбувається екзоцитоз
певної субстанції; г) паракринових, коли активні суб-
станції в мізерній кількості стимулюють до підвищення
функції інших клітин, які розміщені поряд; д) ендокри-
нові, коли активні речовини з ТК потрапляють безпосе-
редньо у кров. Структурно-функціональна гетерогенність
ТК відображається різними розмірами, різною кількістю,
якістю і ступенем метахромазії гранул. Характеристика
складу та активності ферментів деякими авторами ви-
користовується для їх класифікації [Гасюк, 1998; Гаври-
шева, Ткаченко, 2003; Смирнова, 2005; Жданов и др.,
2006; Ефимова, Лузикова, 2012]. Актуальність теми по-
в'язана з надзвичайно широким застосуванням пести-
цидів у сільському господарстві та наявністю їх в допу-
стимих дозах у продуктах харчування. Вплив їх на ауто-
регуляцію, на компенсаторно-пристосувальні процеси
в доклінічній стадії інтоксикації, та на структурно-функ-
ціональні зміни ТК у таких умовах вивчені недостатньо.

Метою нашого дослідження стало вивчення компен-
саторно-пристосувальних реакцій ТК легень та серця в
умовах довготривалої дії малих доз гербицидів дипи-
ридилфосфату та раундапу.

Матеріали та методи
Для експерименту були використані 25 білих щурів

лінії Вістар з масою тіла 130-150 гр., котрі були розді-
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лені на 2 експериментальні групи - по 10 тварин у
кожній, плюс 5 щурів контрольних. Тваринам І групи
щоденно перорально вводили 0,0125% водний роз-
чин дипиридилфосфату - 1 мл на 100 гр. маси тіла щура,
що складає 1/100 ЛД50 згідно даним В.М.Маковського,
опублікованим у 1972 році. Тваринам ІІ групи аналогіч-
ним чином вводили 0,01% розчин раундапу (концент-
рація допустима в харчових продуктах). Контролем слу-
жили 5 щурів, котрі знаходились на звичайному режимі
віварію.

Через 6 місяців від початку експериментів всіх щурів
виводили з експерименту шляхом декапітації. Шматоч-
ки тканини легень та серця фіксували в 10% розчині
нейтрального формаліну, проводили через батарею
спиртів і заключали в парафін за загальновизнаною
методикою. Парафінові зрізи фарбували гематоксилі-
ном та еозином, а також за ван-Гізоном. Крім того, у
зрізах, виготовлених у кріостаті зі свіжої тканини вказа-
них органів шляхом фарбування 1% водним розчином
толуїдінового синього і альціанового синього, вивчали
кількісні та структурно-функціональні зміни ТК, завдяки
реакції метахромазії.

Вивчення структурних механізмів ауторегуляції рег-
іонального гомеостазу передбачає не тільки досліджен-
ня синтетичної активності ТК, особливо біогенних амінів,
а й механізмів їх детоксикації і нормалізації, для чого
гістохімічно тетразолієвим методом Гленнера нами
досліджена активність моноамінооксидази у зрізах
свіжозамороженої тканини легень і серця з викорис-
танням в якості МАО субстрату соляно-кислого трипта-
міну.

Результати. Обговорення
У легенях щурів, котрим на протязі 6 місяців перо-

рально вводили щоденно гербіцид дипиридилфосфат
у дозі 1/100 ЛД50 або раундап 0,01% розчин, мікрос-
копічно виявлено осередки запальної інфільтрації мак-
рофагами, лімфоцитами та фібробластами міжальве-
олярних перетинок, внаслідок чого вони були значно

потовщеними (рис. 1). Трапляється вогнищевий скле-
роз із обтурацією септальних капілярів та ателектаз ок-
ремих прилеглих альвеол. Має місце помірно вираже-
на панацинарна вогнищева емфізема. У бронхах непо-
стійно виявляється набухання слизової оболонки. Звер-
тає на себе увагу виражена гіперплазія перибронхіаль-
ної лімфоїдної тканини у порівнянні із контролем.
Лімфоїдна інфільтрація досить помітна і навколо зами-
каючих артерій.

При фарбуванні зрізів тканини легень толуїдиновим
та альціновим синім в міжальвеолярних перетинках
виявляється нерівномірно розподілена значна кількість
клітин з ознаками метахромазії. За розмірами вони пе-
реважають інші клітини інфільтратів і в цитоплазмі
вміщують різну кількість метахроматичних гранул.

Про високу секреторну активність ТК свідчить дег-
рануляція, яка іноді супроводжується повною втратою
структури клітини - гологеновий тип секреції [Гасюк,
1998; Ефимова, Лузикова, 2012]. Гранули різних
розмірів і форми мають коричневий або червоний
різних відтінків колір. Найбільша кількість ТК визначаєть-
ся в плеврі при введені дипиридил фосфату (рис. 2).
Необхідно підкреслити, що вказані гістологічні і
гістохімічні зміни в легенях при введені обох гербі-
цидів подібні, але при пероральному введенні гербі-
циду раундапу значно менше виражені і непостійні.

При мікроскопічному дослідженні серця всіх експе-
риментальних тварин звертає увагу помірна гіпертро-
фія міокардіоцитів та деяке пожвавлення проліферації
ендотеліоцитів та інших клітин строми міокарда. Трап-
ляються непоширені периваскулярні лімфогістіоцитарні
інфільтрати (рис. 3). Міокардіоцити зафарбовані еози-
ном з різною інтенсивністю, а в деяких осередках вияв-
ляються ознаки зернистої дистрофії, що свідчить про
напруження компенсаторно-пристосувальних процесів
і посилення структурно-функціональної гетерогенності
міокарда. При фарбуванні зрізів альціановим та толуї-
диновим синім у ніжних фіброзних прошарках сполуч-
ної тканини і, особливо, периваскулярно та в перикарді

Рис. 1. Потовщення міжальвелолярних перетинок легень
внаслідок проліферації макрофагів, фібробластів, лімфоцитів.
ДПФ. Ван-Гізон. х400.

Рис. 2. Велика кількість тучних клітин різного ступеня
метахромазії в плеврі. ДПФ. Альціановий синій. х400.
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визначається значне збільшення кількості ТК у по-
рівнянні з контролем. Іноді вони знаходяться в стані
активної дегрануляції (рис. 4), іноді в стані вакуолізації
чи з незначною кількістю коричневого або червоного
кольору гранул в цитоплазмі, що свідчить про те, що
вони функціонують із різною активністю і неодночасно,
завдяки чому, регулюючи метаболізм на рівні регіону,
сприяють адаптації та посиленню структурно-функціо-
нальної гетерогенності паренхіматозних елементів орга-
на. Враховуючи, що ТК найбільш активно продукують
біологічно активні моноаміни, які детоксикуються мо-
ноамінооксидазами (МАО), при гістохімічному дослід-
женні активності даного ферменту в легенях і міокарді
нами встановлена нерівномірність її розподілу. В кліти-
нах інфільтратів міжальвеолярних перетинок вона була
високою в макрофагах і фібробластах (рис. 5). В серці
найвищу активність МАО проявляли ті міокардіоцити, які
локалізовані периваскулярно та у вогнищах проліфе-
ративного запалення, що особливо демонструвало

структурно-функціональну гетерогенність міокарда, тому
що поряд виявлялись групи, іноді великі поля міокард-
іоцитів із низькою активністю МАО (рис. 6).

Висновки та перспективи подальш их
розробок

Під впливом малих доз гербицидів дипиридилфос-
фату та раундапу в легенях та серці посилюються ком-
пенсаторно-пристосувальні процеси, які відзеркалюються
збільшенням ролі ТК. Посилюючи свою функцію вони
регулюють метаболізм на регіональному рівні, в тому
числі опосередковано впливають на структурно-функ-
ціональний стан позаклітинного матриксу та паренхіма-
тозних елементів вчасності не активність МАО в міо-
кардіоцитах.

Встановлення взаємозв'язків між синтетичною та
дегрануляційною функцією ТК і активністю МАО в міо-
кардіоцитах передбачає перспективу пошуку факторів
впливу на ці процеси.

Рис. 3. Дрібні мононуклеарні інфільрати навколо крово-
носних мудин серця. Раундап. Гематоксилін-еозин. х400.

Рис. 4. Дегрануляція тучних клітин в міокарді. ДПФ. То-
луїдиновий синій. х400.

Рис. 5. Нерівномірний розподіл МАО в міокарді. Обробка
зрізів за Гленнером. Раундап. х400.

Рис. 6. Висока активність МАО в проліферуючих клітинах
міжальвеолярних перетинок легень. ДПФ. Обробка зрізів за
Гленнером. х400.
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Кулик Я .М.,  Рауцкиене В.Т. ,  Гаврилюк А.А. ,  Борейк о М. Р.
МОРФОФУНКЦ ИОНА ЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕ НИЯ ТУЧН ЫХ К ЛЕТ ОК ЛЕГКИ Х И СЕРДЦА П РИ П РОДОЛЖИТ ЕЛЬН ОМ
ДЕЙ СТВИ И ГЕ РБИЦ ИДОВ  ДИП ИРИДИЛФОСФАТ А И РАУН ДАПА  В МАЛЫХ  ДОЗАХ
Резюме.  Тучные клетки легких и сердца реагируют на длительное, на протяжении 6 месяцев, действие малых доз
гербицидов дипиридилфосфата и раундапа увеличением их количества и повышением функциональной активности, что
проявляется неравномерным усилением дегрануляции. Гистохимически доказано, что эти процессы корелируют с повы-
шением активности моноаминооксидазы, особенно в местах, где скапливаются тучные клетки и активные фибробласты.
Ключевые слова:  тучные клетки, легкие, серце, гербициды дипиридилфосфат, раундап.

Kul ik Y .M.,  Rautskyene V.T. ,  Gavrilyuk A.A. ,  Boreyko M. R.
MORPHOFUNCTIONAL CHANGES IN LUNG AND HEART MAST CELLS DURING LONG-TERM ACTION OF SUCH
HE RBICIDES AS DIPY RIDY L PH OSPH ATE AND RAUN DAP IN SMALL  DOSES
Summary.  The mast cells of lungs and heart have the reaction on the long, during 6 months, action of small doses of herbicides of
dipyridylphosphate and roundup with the increase of their number and the increase of their functional activity, that become apparent
uneven rise of degranulation. It is histochemical proved that these processes make correlation from the rise activity of monoamine
axidase, especially to the places where mast cells accumulate and there are active fibroblasts.
Key words: mast cells, lungs, heart, herbicedes, dipyrilphosphate, roundup.
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ДОСЛІДЖЕННЯ АНТИБІОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТІ ШТАМІВ S.PNEUMONIAE
ТА H.INFLUENZAE, ВИДІЛЕНИХ ВІД ХВОРИХ ІЗ НЕГОСПІТАЛЬНИМИ
ІНФЕКЦІЯМИ ДИХАЛЬНИХ ШЛЯХІВ У 2010-2012 РР. В УКРАЇНІ

Резюме. Вперше в Україні проведений багатоцентровий мікробіологічний скринінг частоти і структури резистентності
штамів S.pneumoniae та H.influenzae, виділених від хворих з негоспітальними інфекціями дихальних шляхів. Встановлено,
що частота нечутливих до пеніциліну штамів S.pneumoniae становила 12,7%. Частота нечутливих до ампіциліну штамів
H.influenzae становила 6%. Абсолютну активність по відношенню до обох збудників продемонстрували амоксициліну клаву-
ланат, левофлоксацин і цефтриаксон. Отримані дані можуть бути використані для внесення змін до національних рекомен-
дацій із лікування хворих із не госпітальними інфекціями дихальних шляхів.
Ключові слова: S.pneumoniae, H.influenzae, антибіотикорезистентність, негоспітальні інфекції дихальних шляхів.


