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ÌÎÐÔÎËÎÃ²ß 

Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî ïî òåì³ ÍÄÐ êàôåäðè îí-
êîëîã³¿ òà äèòÿ÷î¿ îíêîëîã³¿ «Íàíîòåõíîëîã³¿ â õ³ì³î-
òåðàï³¿ çëîÿê³ñíèõ ïóõëèí ó äîðîñëèõ òà ä³òåé», ¹ 
äåðæðåºñòðàö³¿ 0113U000972.

Âñòóï. Ïðåïàðàòè ïëàòèíè º îäíèìè ç îñíîâíèõ 
ñòàíäàðòíèõ ïðîòèïóõëèííèõ ïðåïàðàò³â, ÿê³ â³ä³-
ãðàþòü öåíòðàëüíó ðîëü â õ³ì³îòåðàï³¿ ðàêó. Îäíàê 
¿õ ïîòóæíà ïðîòèïóõëèííà àêòèâí³ñòü ÷àñòî îáìå-
æåíà ÷åðåç ðîçâèòîê íèðêîâî¿ òîêñè÷íîñò³. Äîñë³-
äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî íå ìåíøå, í³æ ó 30% õâîðèõ 
ðîçâèâàëèñÿ îçíàêè íèðêîâî¿ äèñôóíêö³¿ âæå ï³ñëÿ 
îäíîðàçîâî¿ ³íôóç³¿ öèñïëàòèíó [6]. Ïîá³÷í³ íèðêîâ³ 
åôåêòè íîâîãî ïîõ³äíîãî ïëàòèíè òðåòüîãî ïîêîë³í-
íÿ – îêñàë³ïëàòèíà, ÿêèé º ñòàíäàðòîì õ³ì³îòåðàï³¿ 
êîëîðåêòàëüíîãî ðàêó, íå âèâ÷åí³.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ. Âèâ÷èòè îñîáëèâîñò³ ñòðóê-
òóðíèõ çì³í íèðîê â åêñïåðèìåíò³ íà ùóðàõ ï³ä ä³ºþ 
ïðîòèïóõëèííîãî ïðåïàðàòó îêñàë³ïëàòèí â óìîâàõ 
âíóòð³øíüî÷åðåâíîãî ââåäåííÿ ïðåïàðàòó.

Îá’ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Äîñë³äæåííÿ âè-
êîíàíî íà áàç³ åêñïåðèìåíòàëüíî-á³îëîã³÷íî¿ êë³í³êè 
ÄÓ «²íñòèòóò ïàòîëîã³¿ õðåáòà òà ñóãëîá³â ³ì. ïðîô. 
Ì.². Ñèòåíêà» ÍÀÌÍ Óêðà¿íè.

Íà 18 á³ëèõ ëàáîðàòîðíèõ ùóðàõ-ñàìêàõ 3 ì³ñ. â³êó, 
ìàñîþ ò³ëà (200 ± 30 ã) âèâ÷åíà òîêñè÷í³ñòü ïðîòè-
ïóõëèííîãî ïðåïàðàòó Îêñàë³ïëàòèí (Ñ8H14N2O4Pt) 
âèðîáíèöòâà Àêòàâ³ñ (²òàë³ÿ) [8]. Äåâ’ÿòè òâàðèíàì 
ï’ÿòèêðàòíî ÷åðåç êîæí³ òðè äí³ âíóòð³øíüî÷åðåâíî 
ââîäèëè îêñàë³ïëàòèí ç ðîçðàõóíêó 2,5 ìã/êã, òâàðè-
íàì êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (9 ùóð³â) – ââîäèëè ô³ç³îëî-
ã³÷íèé ðîç÷èí â àíàëîã³÷íîìó îá’ºì³. ×åðåç 15 ³ 21 
äîáó òâàðèíè äîñë³äíî¿ òà êîíòðîëüíî¿ ãðóï áóëè âè-
âåäåí³ ç åêñïåðèìåíòó øëÿõîì äåêàï³òàö³¿ ï³ä åô³ð-
íèì íàðêîçîì, äîòðèìóþ÷èñü âèìîã «ªâðîïåéñüêî¿ 
êîíâåíö³¿ çàõèñòó õðåáåòíèõ òâàðèí, ÿê³ âèêîðèñòî-
âóþòü â åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ» 
(Ñòðàñáóðã, 1986) òà Çàêîíó Óêðà¿íè ïðî ãóìàííå 
ñòàâëåííÿ äî ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí [1,2]. Ïðîòîêîë 
âèêîíàííÿ åêñïåðèìåíòàëüíîãî äîñë³äæåííÿ íà òâà-
ðèíàõ çàòâåðäæåíèé Êîì³òåòîì ç á³îåòèêè ÄÓ «²ÏÕÑ 
³ì. ïðîô. Ì.². Ñèòåíêà» ÍÀÌÍÓ (ïðîòîêîëè ¹ 152 â³ä 
08.02.2016).

Íèðêè ô³êñóâàëè ³ îáðîáëÿëè â³äïîâ³äíî äî ìå-
òîäè÷íèõ ðåêîìåíäàö³é [4]. Ïàðàô³íîâ³ çð³çè (çà-
âòîâøêè 7-9 ìêì) áóëè ïîôàðáîâàí³ ãåìàòîêñè-
ë³íîì ³ åîçèíîì. Âèâ÷åííÿ çð³ç³â ïðîâîäèëè ï³ä 
ì³êðîñêîïàìè Olympus ÂÕ-53 ³ Axio Star Plus. Äëÿ 

îá’ºêòèâ³çàö³¿ äàíèõ ÿê³ñíîãî ìîðôîëîã³÷íîãî äîñë³-
äæåííÿ ïðîâåäåíà ìîðôîìåòðè÷íà îö³íêà ñòðóêòó-
ðè íèðîê ïðè âèêîðèñòàíí³ ìîðôîìåòðè÷íî¿ ïðîãðà-
ìè Ñell Sens Dimention ì³êðîñêîïà «OlympusÂÕ-53». 
Âèì³ðþâàííÿ âèêîíóâàëè íà ïðåïàðàòàõ íèðîê, 
îòðèìàíèõ â³ä 5 òâàðèí, â òðüîõ ïîëÿõ çîðó â êîæí³é 
ñåð³¿ åêñïåðèìåíòó. Äëÿ îö³íêè ñòàíó íèðîê ïðîâå-
äåí³ ìîðôîìåòðè÷í³ äîñë³äæåííÿ íèðêîâîãî ò³ëüöÿ, 
ÿê³ âêëþ÷àëè îö³íêó çàãàëüíî¿ ïëîù³ (ìêì2), à òàêîæ 
ïðîñâ³òó ³ ñóäèííèõ êëóáî÷ê³â.

Äàí³ ìîðôîìåòðè÷íîãî äîñë³äæåííÿ îáðîáëÿ-
ëè ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè. Çàñòîñîâó-
âàëè ïðèêëàäíèé ïàêåò Stat³st³ca 5.11 for W³ndows. 
Ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèìè ââàæàëè â³äì³ííîñò³ ïðè Ð 
<0,05 [3].

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. 
Íà 15 – äîáó ñïîñòåðåæåííÿ â ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì 
âíóòð³øíüîî÷åðåâíî ââîäèëè îêñàë³ïëàòèí, âèÿâ-
ëåíî ñòðóêòóðí³ ïîðóøåííÿ â îðãàí³çàö³¿ êîðêîâî¿ 
³ ìîçêîâî¿  ðå÷îâèíè íèðîê, ç ïåðåâàæàííÿì ïîðó-
øåíü â êîðêîâ³é ðå÷îâèí³.

Ó êîðêîâ³é ðå÷îâèí³ ïîðóøåíà îðãàí³çàö³ÿ íèðêî-
âèõ ò³ëåöü. Ïîðÿä ç íèðêîâèìè ò³ëüöÿìè ïðàêòè÷íî 
îäíàêîâîãî ðîçì³ðó ðîçòàøîâóâàëèñÿ ò³ëüöÿ íåâå-
ëèêèõ ðîçì³ð³â ç ïîðóøåíîþ îðãàí³çàö³ºþ êàï³ëÿð-
íèõ ïåòåëü êëóáî÷ê³â. Â îäèíè÷íèõ êëóáî÷êàõ áóëè 
ðîçøèðåí³ ïðîñâ³òè (ðèñ. 1 À, Á).

Ñóäèíí³ êëóáî÷êè ì³ñòèëè ïåðåâàæíî çâóæåí³ 
êàï³ëÿðí³ ïåòë³. Êð³ì òîãî, âèÿâëåí³ íèðêîâ³ ò³ëüöÿ ç 
ïîðóøåííÿì îðãàí³çàö³¿ çîâí³øíüîãî òà âíóòð³øíüî-
ãî ëèñòê³â êàïñóëè. Ó äåÿêèõ íèðêîâèõ ò³ëüöÿõ áóëè 
â³äñóòí³ êë³òèíè, ùî âèêîíóþòü âíóòð³øí³é ëèñòîê 
êàïñóëè. Âèÿâëåíî çðóéíîâàí³ åíäîòåë³îöèòè, ñòàç ³ 
ñåãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â (ðèñ. 2).

Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðêè ùóð³â ñïîñòåð³ãàëè 
ñëàáî âèðàæåí³ çì³íè ñòðóêòóðè ïðÿìèõ êàíàëüö³â. 
Â³äçíà÷àºòüñÿ âòðàòà ÷³òêîñò³ êîíòóð³â åï³òåë³îöèò³â 
íà íåâåëèêèõ ä³ëÿíêàõ êàíàëüö³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çà-
ãèáåëü öèõ êë³òèí (ðèñ. 3). Ïðîñâ³òè êàíàëüö³â áóëè 
÷èñòèìè.

Äëÿ îá’ºêòèâ³çàö³¿ îòðèìàíèõ äàíèõ ïðîâåäåí³ 
ìîðôîìåòðè÷í³ äîñë³äæåííÿ. Âèÿâëåíî, ùî ïëîùà 
íèðêîâèõ ò³ëåöü áóëà íà 5,6% (Ð <0,05) ìåíøå â ïî-
ð³âíÿíí³ ç òàêèìè â êîíòðîëüí³é ãðóï³ òâàðèí, ïëîùà 
êàï³ëÿðíèõ ïåòåëü çíèçèëàñÿ íà 6,6% (Ð <0,05) 
(òàáë. 1).
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Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïîðóøåííÿ êðîâîïîñ-
òà÷àííÿ ï³ä ä³ºþ îêñàë³ïëàòèíà, âíàñë³äîê ÷îãî çì³-
íþºòüñÿ íàïîâíþâàí³ñòü êàï³ëÿðíèõ ïåòåëü, ùî ïðè-
çâîäèòü äî çíèæåííÿ ¿õ ïëîù³. Ó òîé æå ÷àñ øèðèíà 
ïðîñâ³òó íèðêîâèõ ò³ëåöü äîñòîâ³ðíî íå çì³íèëàñÿ.

Êð³ì òîãî, âèÿâëåíî çá³ëüøåííÿ ïðîñâ³òó ïðîêñè-
ìàëüíèõ êàíàëüö³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî íàáðÿê. Ïðîñâ³ò 
á³ëüøîñò³ ïðîêñèìàëüíèõ êàíàëüö³â áóâ çàïîâíå-
íèé ïóõêèìè ãîìîãåííèìè åîçèíîô³ëüíèìè ìàñàìè 
(ðèñ. 4), ùî âêàçóº íà ïîðóøåííÿ ô³ëüòðàö³¿ ïåð-
âèííî¿ ñå÷³ â íèðêàõ, íàêîïè÷åíí³ á³ëêîâèõ ìàñ â êà-
íàëüöÿõ. Â ïðîñâ³ò³ äåÿêèõ ïðîêñèìàëüíèõ êàíàëüö³â 
âèÿâëåí³ íåêðîòè÷íî çì³íåí³ åï³òåë³îöèòè, ùî ïîòðà-
ïëÿþòü â êàíàëüö³ âíàñë³äîê äåñêâàìàö³¿.

Ö³ ïîðóøåííÿ ïðèçâîäÿòü äî ïðîòå¿íóð³¿ ³ ï³ä-
òðèìö³ çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿. Â³äîìî, ùî âïëèâ á³ëêà íà 
åï³òåë³îöèòè êàíàëüö³â ïðèçâîäèòü äî çì³íè ¿õ ôå-
íîòèïó ³ á³îñèíòåçó íèìè ïðîçàïàëüíèõ ³ ïðîô³áðî-
òè÷íèõ ôàêòîð³â [9]. Ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðíî¿ îðãàí³-
çàö³¿ êàíàëüö³â, éìîâ³ðíî, º ïðè÷èíîþ ïîøêîäæåííÿ 
ñòðóêòóðè íèðêîâèõ ò³ëåöü, ùî â³äáóâàþòüñÿ çà ðàõó-

À Á
Ðèñ. 1 À, Á. Íèðêîâ³ ò³ëüöÿ À) Êëóáî÷êè ð³çíîãî ðîçì³ðó ç ïîðóøåíîþ ñòðóêòóðîþ êàï³ëÿð³â.  

Ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðè êàíàëüö³â â ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³. Á) Ïîðóøåííÿ ïåëþñòîê êëóáî÷êà.  
Îêñàë³ïëàòèí, 15 – äîáà. Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí. À) Çá. ×100. Á) Çá. ×200.

Ðèñ. 3. Ìîçêîâà ðå÷îâèíà íèðêè. Íåîäíîð³äí³ñòü 
ñòðóêòóðè ïðÿìèõ êàíàëüö³â íà ä³ëÿíêàõ. Îêñàë³ïëàòèí, 

15 – äîáà. Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí. Çá. ×200.

Ðèñ. 2. Ïîðóøåííÿ îðãàí³çàö³¿ íèðêîâîãî ò³ëüöÿ 
– çîâí³øíüîãî ³ âíóòð³øíüîãî ëèñòê³â êàïñóëè ³ 

êàï³ëÿðíîãî êëóáî÷êà. Ñòàç³ ³ ñåãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â. 
Îêñàë³ïëàòèí, 15 – äîáà.  

Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí. Çá. ×200.

Ðèñ. 4. Êîðêîâà ðå÷îâèíà íèðêè. Íàáðÿê äèñòàëüíèõ 
³ ïðîêñèìàëüíèõ êàíàëüö³â. Åîçèíîô³ëüí³ ìàñè â 

êàíàëüöÿõ. Îêñàë³ïëàòèí, 15 – äîáà. Ãåìàòîêñèë³í òà 
åîçèí. Çá. ×200.
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íîê âèä³ëåííÿ åï³òåë³îöèòàìè ïðîçàïàëüíèõ 
öèòîê³í³â ó â³äïîâ³äü íà ä³þ öèòîñòàòèêà [10].

Íà 21 – äîáó â³äçíà÷åí³ äåñòðóêòèâí³ 
çì³íè ÿê ïðîêñèìàëüíèõ, òàê ³ äèñòàëüíèõ êà-
íàëüö³â. Âèÿâëåíî çàãèáåëü åï³òåë³îöèò³â, ç 
â³ää³ëåííÿì êë³òèí â³ä áàçàëüíî¿ ìåìáðàíè, 
à òàêîæ íàêîïè÷åííÿ ù³ëüíèõ íåîäíîð³äíèõ 
îêñèô³ëüíèõ ìàñ â ïðîñâ³ò³ êàíàëüö³â (ðèñ. 
5). Ïîä³áí³ çì³íè ñâ³ä÷àòü ïðî âèðàæåíèé 
âïëèâ îêñàë³ïëàòèíà íà ñòðóêòóðó êàíàëü-
ö³â, ùî ìîæå ïðèâåñòè äî ðîçâèòêó ãîñòðî-
ãî òóáóëî-³íòåðñòèö³àëüíîãî íåôðèòó, ïîÿâà 
ÿêîãî â³äçíà÷åíî ïðè õ³ì³îòåðàï³¿ ó õâîðèõ ç 
îíêîëîã³÷íèìè çàõâîðþâàííÿìè [7].

Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ â ïðîñâ³ò³ ïðÿìèõ 
êàíàëüö³â çàô³êñîâàíî ïîÿâó åîçèíîô³ëüíèõ 

ïóõêèõ ìàñ, îäíàê ö³ âèïàäêè áóëè îäèíè÷íèìè (ðèñ. 
6), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ñëàáî âèðàæåíîìó ä³¿ îêñàë³ïëà-
òèíó íà ñòðóêòóðó ö³º¿ ÷àñòèíè íèðêè â ïîð³âíÿíí³ ç 
ê³ðêîâîþ ðå÷îâèíîþ. Êð³ì òîãî, äåÿê³ åï³òåë³îöèòè 
òàêîæ ìàëè ïîðóøåíó ñòðóêòóðíó îðãàí³çàö³þ, ÿê ³ â 
àíàëîã³÷í³é ãðóï³ òâàðèí íà 15 – äîáó.

Çà äàíèìè ìîðôîìåòðè÷íîãî àíàë³çó çàãàëüíà 
ïëîùà íèðêîâîãî ò³ëüöÿ äîñòîâ³ðíî íå çì³íèëàñÿ 
â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ, îäíàê âèÿâëå-
íî çá³ëüøåííÿ ïëîù³ êàï³ëÿðíèõ ïåòåëü íà 8,5% (Ð 
<0,01) ³ çìåíøåííÿ ïðîñâ³òó íèðêîâîãî ò³ëüöÿ íà 
8,6% (Ð <0,05) (òàáë. 2), ùî ìîæëèâî º êîìïåíñà-
òîðíîþ ðåàêö³ºþ îðãàí³çìó íà ä³þ îêñàë³ïëàòèíó. 
Êð³ì òîãî, çàô³êñîâàíî çá³ëüøåííÿ çàãàëüíî¿ ïëîù³ 
íèðêîâîãî ò³ëüöÿ íà 8,54% (Ð <0,01) â ïîð³âíÿíí³ ç 
àíàëîã³÷íîþ ãðóïîþ íà 15 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ.

Ïîáëèçó ñóäèí çóñòð³÷àëè ñêóï÷åííÿ êë³òèí, ùî 
ñêëàäàþòüñÿ ç ë³ìôîöèò³â, ìàêðîôàã³â ³ ïëàçìîöè-
ò³â, òàê çâàí³ ³íòåðñòèö³àëüí³ ãðàíóëüîìè, ùî ñâ³ä-
÷èòü ïðî çàïàëüíó ðåàêö³þ àóòî³ìóííîãî òèïó (ðèñ. 
7) âíàñë³äîê ä³¿ îêñàë³ïëàòèíà [7].

Ïîÿâà òàêèõ çàïàëüíèõ êë³òèííèõ ³íô³ëüòðàò³â 
òàêîæ ï³äòâåðäæóº íàÿâí³ñòü îçíàê ãîñòðîãî òóáó-
ëî-³íòåðñòèö³àëüíîãî íåôðèòó â íèðêàõ òâàðèí äî-
ñë³äæóâàíî¿ ãðóïè [5,7]. Ïîäàëüøèé ðîçâèòîê çàõâî-
ðþâàííÿ, ÿêùî íå ðîáëÿòüñÿ ïðîô³ëàêòè÷í³ çàõîäè, 

ïðèçâîäèòü ÷åðåç 7-10 äí³â ï³ñëÿ ïî÷àòêó çàïàëåííÿ 
äî ô³áðîçíèõ çì³í íèðêè [7].

Âèñíîâêè
1. Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî àíà-

ë³çó ç ìîðôîìåòð³ºþ íèðêîâîãî ò³ëüöÿ áóëî âñòà-
íîâëåíî, ùî çàñòîñóâàííÿ îêñàë³ïëàòèíà âæå íà 15 

Òàáëèöÿ 1.

Ìîðôîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè ïëîù³ (ìêì2) ñòðóêòóð 
íèðêîâîãî ò³ëüöÿ ùóð³â ï³ñëÿ âïëèâó îêñàë³ïëàòèíà 

(15 – äîáà, M ± m)

Ãðóïè
Ïëîùà ñòðóêòóð íèðêîâîãî ò³ëüöÿ, ìêì2

Çàãàëüíà Êàï³ëÿðíà Ïðîñâ³ò

Êîíòðîëü 1740,31 ± 36,34 1116,02 ± 22,59 624,68 ± 19,95

Îêñàë³ïëàòèí
1642,07 ± 33,77

Ð < 0,05
1042,34 ± 24,62

Ð < 0,05
599,72 ± 15,50

Ð > 0,05

Ïðèì³òêè: Ð1 – ïîð³âíÿííÿ ñåðåäí³õ ïîêàçíèê³â äîñë³äíî¿ ãðóïè ç êîíòðîëåì.

Ðèñ. 5. Íàáðÿê ïðîêñèìàëüíèõ ³ äèñòàëüíèõ êàíàëüö³â 
ç ù³ëüíèì âì³ñòîì â ïðîñâ³ò³. Îêñàë³ïëàòèí, 21 – äîáà. 

Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí. Çá. ×200.

Ðèñ. 6. Ìîçêîâà ðå÷îâèíà íèðêè. Åîçèíîô³ëüí³ ìàñè 
â ïðîñâ³ò³ ïðÿìîãî êàíàëüöÿ. Îêñàë³ïëàòèí. 21 äîáó. 

Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí. Çá. ×200.

Ðèñ. 7. Ñêóï÷åííÿ ëåéêîöèò³â ïîáëèçó ñóäèíè. 
Îêñàë³ïëàòèí, 21- äîáà. Ãåìàòîêñèë³í òà åîçèí.  

Çá. ×200.
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ÍÈÐÊÎÂÀ ÒÎÊÑÈ×Í²ÑÒÜ ÏÐÎÒÈÏÓÕËÈÍÍÎÃÎ ÏÐÅÏÀÐÀÒÓ ÎÊÑÀË²ÏËÀÒÈÍ Â ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒ² 
Áàðäåð Å. Ã., Äóäí³÷åíêî Î. Ñ.
Ðåçþìå. Ó ñòàòò³ ïðåäñòàâëåí³ ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ñòðóêòóðíèõ çì³í íèðîê ùóð³â ï³ä âïëèâîì ïðî-

òèïóõëèííîãî ïðåïàðàòó îêñàë³ïëàòèí â óìîâàõ âíóòð³øíüî÷åðåâíîãî ââåäåííÿ òâàðèíàì. Âñòàíîâëåíî, ùî 
îêñàë³ïëàòèí íà 15 - äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ (÷åðåç êîæí³ òðè äí³, 2,5 ìã/êã) âèêëèêàº äèñòðîô³÷í³ çì³íè â ïðî-
êñèìàëüíèõ êàíàëüöÿõ, à òàêîæ ïîðóøóº ôóíêö³þ íèðêîâèõ ò³ëåöü. Çàô³êñîâàíî çíèæåííÿ ïëîù³ êàï³ëÿðíèõ 
ïåòåëü íà 6,6% (Ð <0,05) â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ. Íà 21 - äîáó â³äáóâàºòüñÿ íàêîïè÷åííÿ ù³ëüíèõ 
åîçèíîô³ëüíèõ ìàñ â ïðîñâ³òàõ êàíàëüö³â, à òàêîæ ôîðìóþòüñÿ ³íòåðñòèö³àëüí³ ãðàíóëüîìè â êîðêîâîìó øàð³ 
ïàðåíõ³ìè íèðêè, ùî ïðèçâîäèòü äî ïîðóøåííÿ ¿õ ôóíêö³¿. Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðêè ï³ñëÿ ä³¿ îêñàë³ïëàòèíà 
â îáèäâà òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ çàô³êñîâàíî ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðíî¿ îðãàí³çàö³¿ åï³òåë³îöèò³â ëèøå íà íå-
âåëèêèõ çà ïðîòÿæí³ñòþ ä³ëÿíêàõ ïðÿìèõ êàíàëüö³â. Íà 21- äîáó â ïðîñâ³ò³ îäèíè÷íèõ êàíàëüö³â çàô³êñîâàíî 
ïîÿâó åîçèíîô³ëüíèõ ìàñ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ä³þ îêñàë³ïëàòèíà ÿê íà êîðêîâó, òàê ³ íà ìîçêîâó ðå÷îâèíó, ïðîòå 
çì³íè â ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ âèðàæåí³ ñëàáøå.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: îêñàë³ïëàòèí, íåôðîòîêñè÷í³ñòü, ùóðè.

– äîáó ïîðóøóº ¿õ ñòðóêòóðíó îðãàí³çàö³þ âíàñë³äîê 
çíèæåííÿ ïëîù³ êàï³ëÿðíèõ ïåòåëü íà 6,6% (Ð <0,05) 
â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ. Âèÿâëåíî äèñ-
òðîô³÷í³ ïîðóøåííÿ â ïðîêñèìàëüíèõ êàíàëüöÿõ. Íà 
21- äîáó â³äáóâàºòüñÿ ïðîãðåñóâàííÿ äèñòðîô³÷íèõ 

çì³í êàíàëüö³â çà ðàõóíîê íàêîïè÷åííÿ ù³ëü-

íèõ åîçèíîô³ëüíèõ ìàñ â ¿õ ïðîñâ³òàõ, à òàêîæ 

ôîðìóþòüñÿ ³íòåðñòèö³àëüí³ ãðàíóëüîìè â 

ê³ðêîâîìó øàð³ ïàðåíõ³ìè íèðêè.

2. Ó ìîçêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðêè ï³ñëÿ ä³¿ 

îêñàë³ïëàòèíà â îáèäâà òåðì³íè ñïîñòåðå-

æåííÿ çàô³êñîâàíî ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðíî¿ 

îðãàí³çàö³¿ åï³òåë³îöèò³â ëèøå íà íåâåëèêèõ 

çà ïðîì³æêîì ä³ëÿíêàõ ïðÿìèõ êàíàëüö³â. Íà 

21- äîáó â ïðîñâ³ò³ îäèíè÷íèõ êàíàëüö³â çà-

ô³êñîâàíî ïîÿâó åîçèíîô³ëüíèõ ìàñ, ùî ñâ³ä-

÷èòü ïðî ä³þ îêñàë³ïëàòèíà ÿê íà êîðêîâó, òàê 

³ íà ìîçêîâó ðå÷îâèíó, ïðîòå çì³íè â ìîçêîâ³é 

ðå÷îâèí³ âèðàæåí³ ñëàáøå. 

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Ç 

îãëÿäó íà âèÿâëåí³ ïàòîìîðôîëîã³÷í³ çì³íè â 

ñòðóêòóð³ íèðîê â óìîâàõ òîêñè÷íîãî âïëèâó ïðîòè-

ïóõëèííîãî ïðåïàðàòó îêñàë³ïëàòèí â åêñïåðèìåíò³ 

íà òâàðèíàõ, íåîáõ³äíî ïðîäîâæåííÿ äîñë³äæåíü â 

óìîâàõ ìåäèêàìåíòîçíî¿ êîðåêö³¿.

Òàáëèöÿ 2.

Ìîðôîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè ïëîù³ (ìêì2) 
ñòðóêòóð êëóáî÷ê³â íèðîê ùóð³â ï³ñëÿ âïëèâó 

îêñàëèïëàòèíà (21 äîáà, M ± m)

Ãðóïè
Ïëîùà ñòðóêòóð íèðêîâîãî ò³ëüöÿ, ìêì2

Çàãàëüíà Êàï³ëÿðíà Ïðîñâ³ò

Êîíòðîëü 1740,31 ± 36,34 1116,02 ± 22,59 624,68 ± 19,95

Îêñàë³ïëàòèí
1782,42 ± 34,62

Ð1 > 0,05
1211,47 ± 26,79

Ð1 < 0,01
570,95 ± 16,90

Ð1 < 0,05

Ïðèì³òêà: Ð1 — ïîð³âíÿííÿ ñåðåäí³õ ïîêàçíèê³â äîñë³äíî¿ ãðóïè ç êîíòðîëåì.
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ÏÎ×Å×ÍÀß ÒÎÊÑÈ×ÍÎÑÒÜ ÏÐÎÒÈÂÎÎÏÓÕÎËÅÂÎÃÎ ÏÐÅÏÀÐÀÒÀ ÎÊÑÀËÈÏËÀÒÈÍ Â ÝÊÑÏÅÐÈ-

ÌÅÍÒÅ
Áàðäåð Ý. Ã., Äóäíè÷åíêî À. Ñ.
Ðåçþìå. Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé ïî÷åê êðûñ ïîä âëè-

ÿíèåì ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ïðåïàðàòà îêñàëèïëàòèí â óñëîâèÿõ âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ æèâîòíûì. 
Óñòàíîâëåíî, ÷òî îêñàëèïëàòèí íà 15 - ñóòêè ïîñëå ââåäåíèÿ (÷åðåç êàæäûå òðè äíÿ, 2,5 ìã/êã) âûçûâàåò 
äèñòðîôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ, à òàêæå íàðóøàåò ôóíêöèþ ïî÷å÷íûõ òåëåö. Çà-
ôèêñèðîâàíî ñíèæåíèÿ ïëîùàäè êàïèëëÿðíûõ ïåòåëü íà 6,6 % (Ð < 0,05) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóï-
ïîé. Íà 21 - ñóòêè ïðîèñõîäèò íàêîïëåíèå ïëîòíûõ ýîçèíîôèëüíûõ ìàññ â ïðîñâåòàõ êàíàëüöåâ, à òàêæå 
ôîðìèðóþòñÿ èíòåðñòèöèàëüíûå ãðàíóëåìû â êîðêîâîì ñëîå ïàðåíõèìû ïî÷êè, ÷òî ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ 
èõ ôóíêöèè. Â ìîçãîâîì âåùåñòâå ïî÷êè ïîñëå äåéñòâèÿ îêñàëèïëàòèíà â îáà ñðîêà íàáëþäåíèÿ çàôèêñè-
ðîâàíî íàðóøåíèå ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ýïèòåëèîöèòîâ ëèøü íà íåáîëüøèõ ïî ïðîòÿæåííîñòè ó÷àñòêàõ 
ïðÿìûõ êàíàëüöåâ. Íà 21- ñóòêè â ïðîñâåòå åäèíè÷íûõ êàíàëüöåâ çàôèêñèðîâàíî ïîÿâëåíèå ýîçèíîôèëü-
íûõ ìàññ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î äåéñòâèè îêñàëèïëàòèíà êàê íà êîðêîâîå, òàê è íà ìîçãîâîå âåùåñòâî, 
îäíàêî èçìåíåíèÿ â ìîçãîâîì âåùåñòâå âûðàæåíû ñëàáåå. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îêñàëèïëàòèí, íåôðîòîêñè÷íîñòü, êðûñû.

UDC 616.61-021.6-085.277.3-092.9
RENAL TOXICITY OF ANTITUMOR DRAG OXALIPLATIN IN EXPERIMENT 
Barder E. G., Dudnichenko A. S.
Abstract. Purpose. To study the structural changes in kidneys of the rats under the action of antitumor drug 

oxaliplatin.
Object and methods. The experiment was carried out on 18 white laboratory female rats with a body weight of 

200.0 ± 30.0 g 3th months age. The rats contained in the Experimental and Biological clinic of the “Institute of Spine 
and Joint Pathology», Kharkov, Ukraine. The animals were divided in to two groups of 9 rats in each: control and 
basis group. In the basis group oxaliplatin was administered intraperitoneally at a dose of 2.5 mg/kg every 3 days. 
The animals were removed from the experiment on days 15 and 21 under by decapitation under general anesthesia. 
Liver sections 7-9 μm thick were stained with hematoxylin and eosin. For objectification, a morphometric evaluation 
of the liver sections was performed using a morphometric program Cell Sens Dimention under microscopes 
Olympus BX-53 and Axio Star Plus. Morphometric measure were carrie do in three fields of the field of view in each 
series of experiments. To assess of the kidneys perfomed morphometric study of renal corpuscles which include 
assessment of the total area in mkm2 and lumen and vascular glomeruli.

Results. We found that the administration of an antitumor drug oxaliplatin to rats disrupts the structural 
organization of the renal corpuscles as a reduction in the area of capillary loops. We also found that oxaliplatin 
causes dystrophic disorders in the proximal tubules of the kidneys. Further, these dystrophic changes in the renal 
tubules progress due to the accumulation of dense eosinophilic masses in the lumen of the tubules. Interstitial 
granulomas are formed in the cortical layer of the kidney parenchyma. In the medulla layer of the kidney under the 
action of oxaliplatin, we found a violation of the structural organization of the epitheliocytes of the renal tubules. 
Thus, the antitumor drug oxaliplatin has a toxic effect on both the cortex and the medulla of the kidney.

Conclusion. We have proved in the experiment that the anti-cancer drug oxaliplatin has a marked nephrotoxicity, 
which should be considered in clinical oncology.

Keywords: oxaliplatin, nephrotoxicity, rats.
Ðåöåíçåíò — ïðîô. ªðîøåíêî Ã. À.

Ñòàòòÿ íàä³éøëà 27.05.2017 ðîêó
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