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MORPHOLOGICAL AND HISTOCHEMICAL CHANGES OF THE LUNGS IN THE LATER STAGES AFTER
EXPERI MENT AL T HER MAL TRAUMA
Summary. In the experiment on mature white rats histological and histochemical research of the lungs was studied in the stage of
late toxemia and septicotoxemia after thermal trauma, ІІІ degree. It was established that in the later stages after burn injury (14 and
21 days), occur significant vascular disorders, destructive-degenerative changes of bronchi, respiratory portion of the lungs and
changes in their histochemical parameters.
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ДОСЛІДЖЕННЯ БЕЗПЕКИ ЩОДО СТРУКТУРИ НИРОК ЩУРІВ НА ТЛІ
ЗАСТОСУВАННЯ ПОЛІФУНКЦІОНАЛЬНОГО ІНФУЗІЙНОГО РОЗЧИНУ
HAES-LX-5%

Резюме. В експериментальному дослідженні вивчено результати ефективності та безпеки застосування вітчизняного
поліфункціонального інфузійного розчину HAES-LX-5%, який призначали протягом 7 діб внутрішньовенно в дозі 10 мг/кг
щоденно. Динаміка морфологічних змін у нирках щурів свідчить про відсутність негативного впливу інфузійного розчину
HAES-LX-5% на структури клубочків, канальців та капілярів. Це дозволяє пропонувати подальше використання цього розчину
в умовах невідкладних станів з ризиком ураження нирок як нефропротектора.
Ключові слова: опікова хвороба, морфологічні зміни нирок, розчин HAES-LX-5%, інфузійний розчин.

Вступ
Застосування нових інфузійних розчинів на основі

гідроксиетилкрохмалю - сучасний напрямок фармако-
терапії невідкладних станів, який в останній час удоско-
налюється та отримує широкий спектр варіантів препа-
ратів на цій основі. Тому він потребує всебічного нау-
кового дослідження можливих змін в різних органах,
перш за все, в експериментальних умовах.

При плануванні проведення експериментальних дос-
ліджень щодо можливого протекторного впливу пол-
іфункціонального розчину НAES-LX-5% на моделі опі-
кової хвороби у щурів, попередній аналіз його власти-
востей вимагав проведення дослідів у інтактних щурів,
що дозволило би забезпечити впевненість у відсут-
ності його токсичних або негативних проявів, при на-
ступному використанні на тлі опікової травми шкіри.

Створений у Львові в лабораторії технології транс-
фузійних препаратів ДУ "Інституту патології крові та
трансфузійної медицини АМН України", вітчизняний кро-
возамінник має властивості комплексного поєднання ко-
лоїдної основи гідроксиетильованого крохмалю
(ММ130000), ксилолу, натрію лактату та солей калію, каль-
цію, магнію, що дозволяє досягти високої осмолярності
(890 мОсмоль/л), пропонувати його перспективне зас-
тосування при шокових станах та розладах гомеостазу.

Метою роботи була оцінка динаміки морфологічних
структур нирок під впливом застосування інфузійного
розчину HAES-LX-5% протягом 7 днів спостереження в
експерименті у щурів.

Матеріали та методи
Оцінка терапевтичної дії інфузійного розчину HAES-

LX-5% була проведена на 40 білих щурах-самцях, ма-
сою 160-170 г, вони були розподілені на групи, відпові-
дно умовам досліду: інтактні щурі з катетеризацією стег-
нової вени (для інфузійної терапії) та щурі, яким прово-
дили внутрішньовенну інфузію досліджуваного розчи-
ну, протягом 6-8 хв, в дозі 10 мл/кг маси, тривалістю 7
діб щоденно. Тварин виводили із досліду з виконанням
етичних умов - на тлі пропофолового наркозу. Морфо-
логічні дослідження в зразках нирок та морфометрічну
оцінку виконували згідно загально відомих методів, зрізи
товщиною 5-6 мкм фарбували гематоксилін-еозином.
Оцінку можливого впливу інфузійного розчину прово-
дили на першу, третю та сьому добу досліду в динаміці.

Результати. Обговорення
Аналізуючи гістологічні препарати нирок тварин без

опікової травми після застосування щурам розчину
HAES-LX-5% на ПЕРШУ ДОБУ введення, можна співста-
вити структуру ниркової функціональної одиниці до такої,
як і у інтактних тварин. Відмежування між кірковою та
мозковою речовина добре збережено, кровонаповнен-
ня звичайне, малокрів'я відсутнє. В клубочках добре
виражений зовнішній лист капсули, він представлений
одношаровим сплощеним епітелієм, в ядрах візуалі-
зується невелика кількость гетерохроматину. В судин-
них клубочках ЄК, подоцити і мезангіальні клітини ма-
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ють звичайну гістологічну будову (рис. 1).
Отримані дані свідчать про співставлення впливу

інфузійного розчину з фізіологічними параметрами
нирок у щурів. Так, просвіт кровоносних капілярів за-
повнений еритроцитами. Порожнина капсули клубочка
чітко візуалізується. Юкстагломерулярні клітини без
патологічних змін. Покрівний кубічний епітелій прокси-
мальних канальців з цитоплазматичними виростами в
просвіт канальців, він містить ядра з помірною кількістю
гетерохроматину, фіксується незначне розширення їх
просвіту. Цитоплазма епітелію гомогенна, оксифільна.
В просвіті откремих канальців визначаються залишки
слідів білка. Строма розвинута звичайно, капіляри по-
внокрівні. В дистальних канальцях епітеліальні клітини
звичайної гістологічної будови, з вираженими ядерця-
ми. Кровоносні капіляри строми незмінені.

Результати морфометричного аналізу щодо строків
спостереження наведено в таблиці, відповідно окре-

мим клітинним структурам нирок.
Діаметр проксимальних канальців в S1-сегменті мав

середні значення 34,55 мкм, висота PAS-позитивної зони
в них із середнім значенням 3,48 мкм. Висота епітелію в
проксимальних канальців в S1-сегменті складала в се-
редньому значенні 10,57 мкм, на тлі висоти PAS-пози-
тивної зони в цих локалізаціях в середньому до 3,84мкм.

В процентному співвідношенні в корі нирок тварин з
проведенням інфузійної терапії розчином HAES-LX-5%
результати були наступні: епітелій - до 64-79%, просвіт -
до 7-8,6%, інтерстицій - до 6-7,4%. Співвідношення інтер-
стицію до епітелію знаходиться в межах 0,094.

В ділянці канальцевої зони показники діаметру про-
ксимальних канальців в S2-сегменті в середньому до-
сягали 32,89 мкм, причому висота PAS-позитивної зони
в них була до середнього значення 2,29 мкм, розміри
площі ниркового тільця, діаметр клубочків та об'єм нир-
кового тільця (942451,1мкм3 ) наведено в таблиці, також
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Рис. 1. Структура нирок інтактного щура. Забарвлення ге-
матоксилін-еозин; х100. 1-клубочок, 2-епітелій канальців,
3-просвіт канальці, 4-інтерстиціальна зона.

Рис. 2. Структура нирок інтактного щура через 3 доби вве-
дення інфузійного розчину. Забарвлення гематоксилін-
еозин; х100. 1-епітелій канальців, 2-просвіт канальці, 3-
інтерстиціальна зона.
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Рис. 3. Структура нирок інтактного щура (третя доба вве-
дення розчину HAES-LX-5%). Забарвлення гематоксилін-
еозин; х100. 1-клубочок, 2-епітелій канальців, 3-просвіт
канальці, 4-інтерстиціальна зона, 5-судина.

Рис. 4. Структура нирок інтактного щура через 7 діб вве-
дення розчину HAES-LX-5%. Забарвлення гематоксилін-
еозин; х100. 1-епітелій канальців, 2-просвіт канальці, 3-
інтерстиціальна зона.
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як діаметр гломерулярного судинного пучка та його пло-
ща на гістологічних зрізах, середнє значення якого
4970,17 мкм2. Об'єм даного гломерула коливався від
306964,5 мкм3 до 618320,5 мкм3, середня величина
479450,7 мкм3.

Ці показники слід вважати фізіологічними коливан-
нями структури нирок, подібних до інтактних щурів.

Через три доби після введення щурам розчину HAES-
LX-5% структура нирок була подібна до такої, як і у інтак-
тної тварини. В кірковій речовині капсули клубочків
нерозширені. ЭК, подоцити і мезангіальні клітини ма-
ють незмінену структуру, в деяких клітинах наявний ге-
терохроматин. Зустрічаються поодинокі клубочки з роз-
ширеним просвітом між зовнішнім та внутрішнім лис-
тком капсули клубочка. Ворсинчастий кубічний епітелій
проксимальних канальців містить ядра із чітко вираже-
ними ядерцями. Значно збільшена кількість мітозів в
порівняні з інтактними тваринами. Спостерігається
вогнищево набухання цитоплазми кубічних епітеліоцитів
проксимальних канальців. В просвіті поодиноких ка-

нальців знаходяться поодинокі сліди білка, а також білкові
і гіалінові циліндри. Строма розвинута звичайно.

В дистальних канальцях епітеліальні клітини звичай-
ної гістологічної будови, їх цитолема утворює вирости
в просвіт канальців, в цитоплазмі наявні еозинофільні
гранули. Клітини юкстагломерулярного апарату без змін.
Просвіт частини кровоносних капілярів заповнені ерит-
роцитами, їх стінка в стромі незмінена (рис. 2).

Діаметр проксимальних канальців в S1-сегменті
дещо зменшився до середнього значення 28,66 мкм,
висота PAS-позитивної зони в них зменшилась до се-
редніх значень 2,29 мкм. Висота епітелію в проксималь-
них канальців цього сегменту досягала 11,02 мкм, а
висота PAS-позитивної зони - 2,87 мкм (табл. 1).

В процентному співвідношенні в корі тварин, яким
провели інфузійну терапію розчином HAES-LX-5% на
ТРЕТІЙ ДЕНЬ результати були наступні: епітелій - 57-
70,4%, просвіт - 13-16%, терстицій - 7-8,6%. Співвідно-
шення інтерстицію до епітелію знаходиться в межах 0,123.

Тваринам, яким провели інфузійну терапію розчи-
ном HAES-LX-5%, на ТРЕТІЙ ДЕНЬ в ділянці канальце-
вої зони діаметр проксимальних канальців в S2-сег-
менті складав в середньому значенні 36,61 мкм, з ви-
сотою PAS-позитивної зони із середнім значенням 3,15
мкм. В даних тварин площа ниркового тільця на третю
добу досягала 5596,82 мкм2. При цьому діаметр клу-
бочків мав середнє значення 80,78 мкм, а об'єм нир-
кового тільця склав 572927,6 мкм3.

Діаметр гломерулярного судинного пучка, його пло-
ща на гістологічних зрізах та об'єм даного гломерула
від (340268,2 мкм3 до 529635,5 мкм3, середня величи-
на 409482,4 мкм3 мали дещо менші значення проти
першої доби досліду (табл. 1). Через сім діб після вве-
дення щурам лише розчину HAES-LX-5% структура нир-
ки була схожа до структури інтактних тварин: в кірковій
речовині капсули клубочків нерозширені. ЭК, подоци-
ти і мезангіальні клітини мають незмінену структуру,
наявні чіткі ядра з гетерохроматином. В просвіті пооди-
ноких канальців знаходяться еозинофільні сліди білка,

Морфологічні ознаки
Через 1 добу Через 3 доби Через 7 діб

мін макс середня мін макс середня мін макс cередня

S1 - сегмент
Діаметр проксимальних канальців, мкм
Висота PAS (+) зони, мкм

33,14
3,12

35,79
3,49

34,55
3,48

28,4
2,08

28,85
2,47

28,66
2,29

35,58
2,97

43,49
4,08

40,64
3,39

Висота епітелія в проксимальних
канальцях, мкм
Висота PAS (+) зони, мкм

9,68 3,46
11,49
4,29

10,57 3,84
10,39
3,49

11,83
2,56

11,02
2,87

11,53
3,32

15,01
5,02

13,22
4,09

S2 - сегмент
Діаметр проксимальних канальців, мкм
Висота PAS (+) зони, мкм

31,78
1,84

34,69
2,56

32,89
2,29

35,43
2,46

38,81
3,51

36,61
3,15

30,35
2,04

34,71
2,45

32,08
2,20

Площа ниркового тільця (мкм2)
Діаметри клубочків, мкм
Об'єм ниркового тільця (мкм3)

4379,76
 77,76

8689,8
121,68

7799,15
97,6

942451,1

4613,37
69,55

6193,51
90,03

5596,82
80,78

572927,6

7374,39
81,04

7831,11
110,04

7667,76
100,69

918736,0

Діаметр судинного пучка, мкм
Площа судинного пучка (мкм2)
Об'єм гломерула (мкм3)

55,34
3692,05

306964,5

107,38
5888,8

618320,5

80,57
4970,17

479450,7

70,61
3954,48

340268,2

81,55
5311,2

529635,5

75,67
4474,03

409482,4

61,95
4944,48

475739,1

102,2
5770,47
585355,5

82,37
5267,72
523144,8

Таблиця 1. Динаміка ниркових структур тварин на тлі введення інфузійного розчину HAES-LX-5%.

Рис. 5. Структура нирок інтактного щура через 7 діб вве-
дення розчину HAES-LX-5%. Гематоксилін-еозин; х100. 1-
клубочок, 2- епітелій канальців, 3- просівіт канальців.
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а також одиничні білкові і гіалінові циліндри. Наявні
клубочки з розширеним просвітом між зовнішнім та
внутрішнім листком капсули клубочка. Базальна мем-
брана з незначним набряком. Ворсинчастий кубічний
епітелій проксимальних канальців містить ядра з гете-
рохроматином. Спостерігається вогнищево набряк і
набухання цитоплазми кубічних епітеліоцитів дисталь-
них канальців. Клітини юкстагломерулярного апарату
звичайної структури. Просвіт частини кровоносних кап-
ілярів з поодинокими еритроцитами (Рис. 4).

Характерно, що за цей строк спостереження діаметр
проксимальних канальців в S1-сегменті мав приріст
проти третьої доби в 1,42 рази, висота PAS-позитивної
зони в цих канальцях збільшилася в 1,48 раз, висота
епітелію в цій зоні - в 1,2 рази, а висота PAS-позитив-
ної зони в епітелії проксимального канальцю зросла в
1,43 рази (табл. 1, Рис. 5).

В процентному співвідношенні в корі тварин, яким
провели інфузійну терапію розчином HAES-LX-5% на
сьомий день, результати були наступніі: епітелій дося-
гав 61-75,3%, просвіт - до 10-12,3%, інтерстицій - до 6-
7,4%. Співвідношення інтерстицію до епітелію знахо-
диться в межах 0,098.

Тваринам, яким провели інфузійну терапію розчи-
ном HAES-LX-5%, на сьомий день в ділянці канальцевої
зони показники діаметру проксимальних канальців та
висота PAS(+) зони в S2-сегменті дещо зменшилися
(таблиця 1). Однако в цих умовах площа ниркового
тільця на сьому добу, діаметр клубочків та об,єм нир-
кового тільця зросли відповідно в 1,37, в 1,25 та в 1,6
разу. При цьому діаметр судинного пучка та його пло-
ща збільшилися аналогічно в 1,08-1,18 разу, об'єм да-
ного гломерула коливався від 475739,1 мкм3 до 585355,5
мкм3, з середньою величиною 523144,8 мкм3, що більше
в порівнянні із третьою добою в 1,27 разу.

Таким чином, проведений морфологічний аналіз
результатів застосування розчину HAES-LX-5% свідчить
про відсутність при його дії токсичних впливів на струк-
тури кіркового та мозкового шарів нирок, відсутність
дистрофічних та некротичних змін. Цитоархітектоніка
була схожа з такою у інтактних тварин, на тлі гальму-
вання деструктивних процесів, інфузійний розчин спри-
яв розвитку цитопротекторної дії, з наявністю активно-
го епітелію з ядрами на різних етапах мітозу. В той же
час коливання морфометричних параметрів може
віддзеркалювати деякий адаптивний вплив на реактив-
ний судинний тонус, розвиток повнокрів,я, вогнищевий
незначний набряк, хоча діаметри канальців, площі нир-
кового тільця та гломерулярного судинного пучка і на-
ближалися до середніх розмірів значень інтактних тва-
рин, проте були дещо вищими. Такі зміни максималь-
но зростають відповідно терміну досліду до сьомої доби,
в той час як через 3 доби вони менше виражені.

Висновки та перспективи подальш их
розробок

1. Застосування щурам поліфункціонального роз-
чину на основі гідроксиетилкрохмалю - HAES-LX-5% не
викликало ураження тканин нирок в експерименті у
щурів протягом 7 діб в дозі 10 мг/кг.

2. Спостереження за динамікою ниркових структур
через одну, три та сім діб застосування дослідженого
розчину, навпаки, сприяло збереженню цитоархітекто-
ніки нирок та відповідало морфологічним ознакам інтак-
тних тварин.

Отримані результати дозволяють продовжити досл-
ідження з метою визначення в подальшому протектор-
них властивостей інфузійного розчину HAES-LX-5% в
умовах невідкладних станів (на тлі експериментальної
опікової хвороби).

Семененко О.Н.,  Яковлева О. А.
ИССЛЕДОВАН ИЕ БЕЗОПАСНОСТИ ПО СТРУК ТУРЫ П ОЧЕК К РЫС НА  ФОНЕ ПРИМЕН ЕНИЯ
ПОЛИФУНКЦИ ОНАЛЬНЫЙ  ИНФУЗИОННЫХ РА СТВОРОВ HAES-LX- 5%
Резюме. В экспериментальном исследовании изучены результаты эффективности и безопасности применения отечественного
полифункционального инфузионного раствора HAES-LX-5%, который назначали в течение 7 суток внутривенно в дозе 10 мг/кг
ежедневно. Динамика морфологических изменений в почках крыс свидетельствует про отсутствии отрицательного влияния
инфузионного раствора HAES-LX-5% на структуры клубочков, канальцев и капилляров. Это позволяет предлагать дальнейшее
использование инфузионного раствора в условиях неотложных состояний с риском поражения почек как нефропротектора.
Ключевые слова:  ожоговая болезнь, морфологические изменения почек, раствор HAES-LX-5%, инфузионный раствор.

Semenenko O.M.,  Yakovleva О.О.
ANALYSIS OF KIDNEY STRUCTURE SAFETY IN RATS AGAINST THE BACKGROUND OF THE USE OF
POLYFUNCTI ONAL  INFUSION SOLUT ION HAES-LX- 5%
Summary.  In experimental research results over of efficiency and safety of application of infusion solution HAES-LX-5% which was
appointed during a 7 twenty-four hours intravenously in a dose 10 mg/kg every day. The dynamics of morphological changes in the
kidneys of rats testifies in relation to absence in them negative influence on the structures of glomeruli, tubules and capillaries. It allows
offering the further use of infusion solution in the conditions of the urgent states with the risk of defeat of kidneys as nephroprotection.
Key words:  burn disease, morphological changes of kidneys, solution HAES-LX-5%, infusion solution.
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