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Анотацiя
Дослiдження проведено з метою вивчення особливостей ремоде-
лювання посмугованих м’язiв стегнової, колiнної та гомiлкової дiлянок
заднiх кiнцiвок щурiв репродуктивного вiку за умов експериментальної
гiперурикемiї та її поєднання з гiперхолестеролемiєю. Встановлено,
що ремоделювання м’язових волокон на всiх термiнах експерименту
проявлялося втратою посмугованостi, гомогенiзацiєю, розпадом сарко-
плазми з мiоцитолiзом та контрактурними змiнами. Субмiкроскопiчно
вiдмiчено дегенеративно-деструктивнi змiни мiтохондрiй, вакуолiзацiя
цитоплазми, пiкноз нуклеоплазми ендотелiоцитiв гемокапiлярiв. Най-
бiльш суттєвого ремоделювання зазнають посмугованi м’язи тварин
репродуктивного вiку в гомiлковiй дiлянцi. Структурнi змiни скелетних
м’язiв при поляризацiйнiй мiкроскопiї за умов гiперурикемiї характе-
ризується контрактурним пошкодженням мiофiбрил I i II ступенiв,
спорадично III ступеня та цитолiзом. При поєднаннi гiперурикемiї
з гiперхолестеролемiєю у 75 % тварин спостерiгаються III–IV типи
контрактурного ураження мiофiбрил.

Вступ

У патогенезi серцево-судинних захворювань серед метаболiчних факторiв ризику суттєва увага, окрiм
лiпiдемiї надається порушенням пуринового обмiну, а саме гiперурикемiї. Гiперурикемiя активує медi-
атори запалення, фактори транскрипцiї i тим самим зумовлює пролiферацiю гладком’язових клiтин.
Водночас лiтературних джерелах недостатньо уваги придiлено порiвняльнiй характеристицi особливо-
стей структурних змiн судинного русла та скелетної мускулатури при наявностi високого рiвня сечової
кислоти та гiперхолестеролемiї при серцево-судинних захворюваннях, атеросклеротичному ураженнi
артерiй нижнiх кiнцiвок. За даними епiдемiологiчних дослiджень загальна поширенiсть захворювань
периферичних артерiй становить 3-10 %, а серед хворих вiком понад 70 рокiв – 15-20 % [8, 9]. Зва-
жаючи на актуальнiсть цiєї патологiї метою нашого дослiдження стало з’ясування особливостей ре-
моделювання м’язiв i гемомiкроциркуляторного русла за умов гiперурикемiї (ГУ) та її поєднання з
гiперхолестеролемiєю (ГХ).
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Матерiали i методи

Дослiдження проведенi на 24 бiлих щурах. Експериментальна група складалася з 8 тварин десятимi-
сячного вiку вагою 230-250 грам з бiохiмiчно пiдтвердженою ГУ та 8 бiлих щурiв такого ж вiку з бiо-
хiмiчно пiдтвердженою ГУ та ГХ. Контрольну групу склали 10-мiсячнi щури у кiлькостi 8 тварин, якi
перебували на звичайнiй дiєтi. ГУ вiдтворювали за методикою А.В. Синяченко в модифiкацiї Я.Я. Бо-
днар та iн. [10, 11]. Моделювання ГХ поведено шляхом згодовування холестеролу в дозi 0,5 г/кг з
пiдiгрiтою рослинною олiєю i з використанням мерказолiлу в дозi 10 мг/кг [3, 5, 6]. Сумiш вводили за
допомогою зонда внутрiшньошлунково.
Утримання щурiв та всi експерименти виконанi вiдповiдно до положень "Європейської конвенцiї

про захист хребетних тварин, якi використовуються для експериментiв та iнших наукових
цiлей"(Страсбург, 1986), Загальних етичних принципiв експериментiв на тваринах, ухвалених
Першим нацiональним конгресом з бiоетики (Київ, 2001), Гельсинської декларацiї Всесвiтньої
медичної асоцiацiї (2000), наказу МОЗ України # 281 вiд 01.11.2000 р.
Виведення лабораторних щурiв з експерименту здiйснювали шляхом кровопускання пiсля iнтраоче-

ревинного введення тiопенталу натрiю з розрахунку 50 мг/кг маси тiла через 15,30 та 45 дiб дослiдже-
ння.
Для гiстологiчного та поляризацiйного дослiджень м’якi тканини висiкали iз судинно-нервовими

пучками товщиною до 0,5 см iз стегнової, колiнної та гомiлкової дiлянок заднiх кiнцiвок. Фiксацiю,
ущiльнення парафiном та виготовлення гiстологiчних зрiзiв здiйснювали за стандартними методика-
ми. Депарафiзованi зрiзи фарбували гематоксилiном i еозином, фукселiном Харта, пiкрофуксином за
методом ван Гiзон, залiзним гематоксилiном за методом Гейденгайна. Препарати вивчали в мiкроскопi
Granum. Зображення з мiкроскопу виводили на монiтор комп’ютера за допомогою вiдеокамери VISION
Color CCD Camera i програми InterVideoWinDVR. Мiкроскопiчно-поляризацiйне дослiдження препа-
ратiв проводили в тринокулярному мiкроскопi з камерою програмної обробки зображень i поляризацiї
(SEO). Зрiзи для ектронномiкроскопiчного дослiдження готували за стандартними прописами [1]. На-
пiвтонкi зрiзи товщиною 1–2 мкм виготовляли на ультрамiкротомi LKB-3 (Швецiя) та забарвлювали
метиленовим синiм. Ультратонкi зрiзи контрастували цитратом свинцю за методом Рейнольдса та ви-
вчали в електронному мiкроскопi ПЕМ-125К.

Результати та обговорення

При дослiдженнi скелетної мускулатури тварин репродуктивного вiку, якi перебували на гiперурике-
мiчнiй дiєтi, встановлено, що ремоделювання м’язових волокон мало односпрямований та прогредiєн-
тний характер i проявлялося набуханням, гомогенiзацiєю, розпадом саркоплазми з мiоцитолiзом та
контрактурними змiнами. Дистрофiчнi змiни i десквамацiя ендотелiоцитiв поєднувалися з їх локаль-
ною пролiферацiєю. Пролiферували гладкi мiоцити та колагеновi волокна медiї iз позитивною реакцiєю
при забарвленнi альцiановим синiм та реактивом Шиффа. Особливiстю ремоделювання судин стали
бiльш виразнi прояви гiпереластозу артерiй стегнової i колiнної дiлянок. Еластичнi волокна окрiм по-
товщення, набували здатностi до мультиплiкацiї та фрагментацiї. Периваскулярна строма, перимiзiй
та ендомiзiй представленi потовщеними колагеновими волокнами, якi нерiдко зливалися у гомогеннi
конгломерати iз накопиченням глiкозамiноглiканiв. Наявна лiмфоцитарна та полiморфноклiтинна пе-
ривазальна iнфiльтрацiя. У бiльшостi випадкiв описанi прояви ремоделювання спостерiгалися у мiсцях
розгалужень або вiдходження артерiальних гiлок.
При гiстологiчному дослiдженнi м’язiв заднiх кiнцiвок тварин цiєї групи характерною ознакою була

наявнiсть круглоклiтинних запальних iнфiльтратiв навколо дiлянок мiоцитолiзу. Ущiльнена та го-
могенна саркоплазма розпадалася на зерна та грудки рiзного розмiру. Подекуди така воскоподiбна
дегенерацiя переходила у дисковидний розпад. Одночасно iз дегенеративно-некробiотичними змiнами
в усiх спостереженнях виявлена також атрофiя м’язових волокон.
Поляризацiйна мiкроскопiя засвiдчила наявнiсть обох типiв пошкодження мiофiбрил, але частота та

глибина ураження рiзнилися залежно вiд локалiзацiї. Так м’язи стегнової дiлянки виявилися менше
пошкодженими. Найчастiше вiдмiчались пошкодження контрактурного типу I–II стадiй, рiдше – III
стадiї. Мiоцитолiз в гомiлковiй дiлянцi був виявлений у 2 тварин (25 %) iз 8 дослiджуваних. М’язовi
волокна з вищеописаними контрактурними змiнами, завжди виглядають прямими, в той час як сусiднi
волокна з нормальною будовою майже в усiх випадках мають звивистий вигляд. В 4 спостереженнях в
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цiй групi виявлений дисковидний розпад м’язових волокон. Потовщенi, гомогеннi та оксифiльнi, вони
розпадаються на окремi фрагменти з утворенням клiтинних гранулем та пролiферацiєю фiбробластiв.
Достатньо активним в цей термiн було колагеноутворення.
Свiтлооптичне i поляризацiйне дослiдження м’язiв та гемомiкроциркуляторного русла заднiх кiнцi-

вок щурiв за умов поєднання експериментальних гiперурикемiї та гiперхолестеролемiї виявило якiсно
та кiлькiсно глибшi змiни. Найвираженiшi структурнi змiни м’язiв у поляризацiйному свiтлi у тва-
рин РВ виявлено у гомiлковiй дiлянцi, де були присутнi контрактурнi змiни I–II стадiй у всiх щурiв
та у бiльшостi тварин спостерiгали пошкодження III–IV стадiй iз внутрiшньоклiтинним мiоцитолiзом.
М’язи стегнової дiлянки були менше пошкодженими. Найчастiше вiдмiчалися пошкодження контра-
ктурного типу II–III стадiй. Мiоцитолiз в гомiлковiй дiлянцi був виявлений у 7 щурiв (87,5 %) iз 8
дослiджуваних.
Аналiз субмiкроскопiчних змiн показав поглиблення деструктивних процесiв на всiх термiнах до-

слiду цiєї серiї з пригнiченням проявiв компенсацiї та регенерацiї. Локалiзацiя максимальних проявiв
ураження не змiнювалася. За глибиною ураження вони переважали змiни, вiдмiченi нами ранiше i
характеризувалися максимальним зниженням пропускної здатностi гемомiкроциркуляторного русла.
Вираженi деструктивнi змiни спостерiгалися у м’язових волокнах i в ендотелiї гемокапiлярiв. Базальна
мембрана гемокапiлярiв погано контурувалася. Ядра ендотелiоцитiв характеризувалися множинними
нерiвностями нуклеолеми i крайовим розташуванням хроматину. На мiсцi зруйнованих органел були
вакуолi. Часто спостерiгався карiорексис. На люменальнiй поверхнi ендотелiоцитiв мiкроворсин дуже
мало. В навколосудинних просторах – пролiферацiя колагенових волокон. За умов ГУ та її поєднання з
ГХ розвивається неадекватне кровопостачання викликає пошкодження структури м’язового компонен-
ту у виглядi контрактурних та цитолiтичних змiн, що знайшло своє вiдображення у працях багатьох
дослiдникiв [2, 4, 7, 9].

Висновки
1. Структурнi змiни скелетних м’язiв при поляризацiйнiй мiкроскопiї за умов гiперурикемiї хара-

ктеризується контрактурним пошкодженням мiофiбрил I i II ступенiв, спорадично III ступеня та
цитолiзом.

2. При поєднаннi гiперурикемiї з гiперхолестеролемiєю у 75 % тварин спостерiгаються III–IV типи
контрактурного ураження мiофiбрил.
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