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Реферат
Мета. Вивчення ефективності впливу гіперосмолярних колоїдних розчинів лактопротеїну з сорбітолом та HAES–LX 
5% на зміни функціональної активності нирок у динаміці термічного ушкодження шкіри.
Матеріали і методи. Дослідження проведено за умов хронічного експерименту на моделі опікового ураження шкіри. 
Через 1, 3, 7, 14, 21 і 30 діб після термічного опіку шкіри в гомогенатах нирок визначали концентрацію проміжних 
продуктів ліпопероксидації та активність антиоксидантних ферментів. Функціональну активність нирок визначали 
на моделі індукованого водного діурезу. 
Результати. Продемонстровано виражені порушення фільтраційної, екскреторної та дезінтоксикаційної функцій 
нирок протягом 30 діб післяопікового періоду, а також прискорення процесів ліпопероксидації та пригнічення ак-
тивності антиоксидантного захисту. Фізіологічний розчин не мав термозахисного ефекту за умов моделі опіку шкіри. 
Застосування гіперосмолярних колоїдних розчинів лактопротеїну з сорбітолом та HAES–LX 5% ефективно запобіга-
ло вільнорадикальному механізму ураження нефроцитів та активації ферментативної ланки антиоксидантного за-
хисту. Оптимум захисної активності застосованих гіперосмолярних колоїдних розчинів лактопротеїну з сорбіто-
лом та HAES–LX 5% припадав на 7 – 14–ту доби досліду і тривав до його закінчення. 
Висновки. Схема фармакологічної корекції термічного ураження щитоподібної залози з уведенням гіперосмоляр-
них колоїдних розчинів із багатоіонним складом лактопротеїну з сорбітолом та HAES–LX 5% патогенетично обгрун-
тована, здатна не лише відновити функціональну активність нефроцитів, а й запобігти їх ураженню в динаміці піс-
ляопікового процесу.

Ключові слова: опік шкіри; щитоподібна залоза; нирки; антиоксидантний захист, індукований водний діурез; патоло-
гічна дизрегуляція органів та систем; гіперосмолярні колоїдні розчини лактопротеїну з сорбітолом та HAES–LX 5%; 
патогенетично обґрунтована фармакологічна корекція. 

Актуальність всебічного дослідження проблеми опі-
ків безсумнівна і зумовлена збільшенням кількості паці-
єнтів з опіковими ушкодженнями, недостатньою ефек-
тивністю існуючих методів терапії та високою часто-
тою розвитку ускладнень системного характеру [1 – 
4]. Актуальна ця тема, на жаль, ще й через те, що росій-
ська агресія проти нашої країни триває та призводить 
до значної частки постраждалих з опіковими уражен-
нями організму [5].

Фахівці відзначають неефективність існуючих методів 
лікування, що не в останню чергу зумовлена складним па-
тогенезом цього патологічного стану, численними чин-
никами, що відповідають за каскад патологічних проце-
сів при термічному опіці, формуванням мультиорганної 
дисфункції та патологічної дизрегуляції органів і систем 
при термічному ураженні [4, 6, 7]. Наші дослідження дове-
ли формування тиреоїдної дисфункції та виражених па-
томорфологічних змін тироцитів, паренхіми щитоподіб-

ної залози та навколишньої тканини при термічному ура-
женні шкіри [8, 9], а також патогенетичну значущість за-
лучення нирок та формування ниркової дисфункції при 
термічному ураженні щитоподібної залози [10].

Встановлені ланцюги патогенетичних механізмів іні-
ційованих надмірним термічним впливом уражень щито-
подібної залози спонукали нас до спроб розробити пато-
генетично орієнтовану корекцію відтворених в експери-
менті патологічних термічних змін. Неефективність від-
новлення об’єму рідини в організмі тварин за вказаних 
модельних умов уведенням 0,9% фізіологічного розчину 
натрію хлориду (NaCl) слугувала поштовхом до вибору 
гіперосмолярних колоїдних розчинів як перспективних 
складових комплексної патогенетичної корекції опіко-
вого ураження щитоподібної залози. Позитивні ефекти 
застосування гіперосмолярних колоїдних розчинів лак-
топротеїну з сорбітолом (ЛС) та HAEX LX 5% у відновленні 
морфологічної структури щитоподібної залози [11] нада-
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ли підстави сподіватися на їх захисний функціональний 
вплив за вказаних модельних умов. 

Мета дослідження: вивчення ефективності впливу гіпе-
росмолярних колоїдних розчинів ЛС та HAES–LX 5% на 
зміни функціональної активності нирок в динаміці тер-
мічного ушкодження шкіри. Як параметри функціонуван-
ня нирок були обрані процеси ліпопероксидації та анти-
оксидантного захисту в паренхімі нирок, які детерміну-
ють в тому числі й життєдіяльність нефроцитів, та тран-
спортні процеси в паренхімі нирок, про вираженість яких 
робили висновок, виходячи із вмісту білка та креатиніну 
в крові та сечі. 

Матеріали і методи дослідження
Експериментальні дослідження проведені на 350 

щурах–самцях масою тіла 180 – 220 г, яких утримували в 
умовах віварію. Утримання, обробка тварин та маніпуляції 
з ними відповідали Загальним етичним принципам екс-
периментів на тваринах, схваленим Першим національ-
ним конгресом з біоетики (20 вересня 2001 р., м. Київ), при 
цьому керувалися рекомендаціями Європейської конвен-
ції про захист хребетних тварин, що використовуються 
для наукових експериментів та в інших наукових цілях 
(Страсбург, 1986), методичними рекомендаціями ДФЦ 
МОЗ України «Доклінічні дослідження лікарських засобів» 



56
http: //hirurgiya.com.uaUJCS. 2024 May/June; 91(3)

   
The Ukrainian Journal of Clinical Surgery

(2001) та правилами та умовами гуманного поводження з 
піддослідними тваринами, затвердженими Комісією з бі-
оетики Одеського національного медичного університе-
ту (протокол №17–С від 12.11.2021 р.).

Термічний опік шкіри 2 – 3 ступеня моделювали за ві-
домою методикою притисканням гарячих мідних плас-
тин до завчасно депільованих бокових поверхонь тіла 
щурів протягом 10 с [9].

Досліди та лабораторні вимірювання проводили в та-
ких групах тварин: група 1 – інтактні щури (n=48); гру-
па 2 – щури з опіком шкіри (n=68); група 3 – щури з опі-
ком шкіри, яким уводили 0,9% фізіологічний розчин NaCl 

(n=66); група 4 – інтактні щури, яким уводили розчин ЛС 
(n=42); група 5 – щури з опіком шкіри, яким уводили роз-
чин ЛС (n=42); група 6 – інтактні щури, яким уводили роз-
чин HAES–LX 5% (n=42); група 7 – щури з опіком шкіри, 
яким уводили розчин HAES–LX 5% (n=42).

Протягом перших 7 діб післяопікового періоду один 
раз на добу щурам у нижню порожнисту вену вводи-
ли 0,9% фізіологічний розчин NaCl, а також розчини 
ЛС (10 мл/кг) та HAES–LX 5% (10 мл/кг). Гоління, ка-
тетеризацію вен та нанесення опіку шкіри щурам ви-
конували під внутрішньовенним наркозом пропофо-
лом (60 мг/кг).



57

 

http: //hirurgiya.com.ua UJCS. 2024 May/June; 91(3)

   
The Ukrainian Journal of Clinical Surgery

Через 1, 3, 7, 14, 21 і 30 діб після термічного опіку шкіри 
після евтаназії щурів видаляли нирки та виготовляли їх го-
могенати. В гомогенатах нирок загальноприйнятими ме-
тодами визначали концентрацію малонового діальдегіду 
(МДА) та дієнових кон’югатів (ДК), а також активність глу-
татіону, супероксиддисмутази (СОД), глутатіонперокси-
дази (ГП) та глутатіонредуктази (ГР) [12].

Для визначення функції нирок щурам контрольної гру-
пи внутрішньоочеревинно уводили воду для ін’єкцій і че-
рез 2 год проводили водне навантаження – модель інду-
кованого водного діурезу, за умов якого проводили функ-
ціональні дослідження. У зразках сечі щурів через 1, 3, 7, 

14, 21 і 30 діб після термічного опіку визначали концен-
трацію загального білка та креатиніну.

Отримані результати обчислювали статистично із 
застосуванням параметричного множинного тесту 
Бонфероні. Мінімальну статистичну значущість визна-
чали при p<0,05.

Результати
На 1–й добі після термічного ураження шкіри кон-

центрація МДА у тканині нирок у 1,9 разу перевищува-
ла (p<0,001) відповідний контрольний показник, а кон-
центрація ДК у тканині нирок у 2,6 разу перевищувала 

μμ
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(p<0,001) відповідний контрольний показник (табл. 1). 
Активність глутатіону в паренхімі нирок була менше в 1,7 
разу (p<0,01), активність СОД – в 1,6 разу (p<0,01), актив-
ність ГП – в 1,8 разу (p<0,05), ГР – в 1,7 разу (p<0,01) від-
повідних контрольних показників. 

Після введення щурам з опіком шкіри 0,9% фізіологіч-
ного розчину NaCl величини всіх досліджуваних показ-
ників процесів ліпопероксидації та антиоксидантного за-
хисту в паренхімі нирок виявилися порівнянними з від-
повідними показниками у разі опіку шкіри без фармако-
логічної корекції (p>0,05).

Після введення щурам з опіком шкіри гіперосмоляр-
ного колоїдного розчину ЛС всі досліджувані показники 
процесів ліпопероксидації та антиоксидантного захисту 
в паренхімі нирок різнилися з відповідними показниками 
щурів з опіком шкіри без фармакологічної корекції в діа-
пазоні від 2,8% (показники СОД) до 9,0% (показники ДК), 
що також не мало статистично значущої різниці (p>0,05). 

Після введення щурам з опіком шкіри гіперосмолярно-
го колоїдного розчину HAES–LX 5% величини всіх дослі-
джуваних показників процесів ліпопероксидації та анти-
оксидантного захисту в паренхімі нирок також виявили-

μμ
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ся порівнянними з відповідними показниками при опіку 
шкіри без фармакологічної корекції (p>0,05).

Порівнянні за вираженістю дані отримано на 3–й до-
бі досліду. Концентрація МДА та ДК у тканині нирок, а та-
кож активність досліджуваних антиоксидантних фермен-
тів виявилися тотожними відповідним показникам інтак-
тних щурів (p>0,05).

Величини досліджуваних показників щурів з опіком 
шкіри, яким уводили гіперосмолярний колоїдний розчин 
ЛС, суттєво різнилися з відповідними показниками щурів 
з опіком шкіри без фармакологічної корекції (p<0,05). 

Аналогічні розбіжності в абсолютних величинах до-
сліджуваних показників зареєстровано у щурів з опіком 
шкіри, яким уводили гіперосмолярний колоїдний розчин 
HAES–LX 5% (p<0,05).

Зареєстрований захисний вплив застосованих гіпе-
росмолярних колоїдних розчинів ЛС та HAES–LX 5%, який 
проявлявся відновленням концентрацій недоокислених 
субстанцій МДА та ДК і активності антиоксидантних ен-
зимів, тривав до кінця досліду (табл. 2).

Через 1 добу після термічного опіку шкіри концентра-
ція білка в сечі щурів у 12 разів перевищувала (p<0,001) 
відповідний нормальний показник, концентрація кре-
атиніну – у 2,3 разу перевищувала (p<0,01) відповідний 
нормальний показник (табл. 3). Екскреція білка нирка-
ми в цей інтервал досліду перевищувала відповідний кон-
трольний показник у 5,75 разу (p<0,001), екскреція креа-
тиніну була на 19,9% менше (p<0,05), ніж відповідний по-
казник інтактних щурів.

Після введення щурам з опіком шкіри 0,9% фізіологіч-
ного розчину NaCl величини всіх досліджуваних показ-
ників екскреторної активності нирок виявилися порів-
нянними з відповідними показниками у разі опіку шкіри 
без фармакологічної корекції (p>0,05).

Після введення щурам з опіком шкіри гіперосмоляр-
ного колоїдного розчину ЛС всі досліджувані показники 
екскреторної активності нирок різнилися з відповідни-
ми показниками у разі опіку шкіри без фармакологічної 
корекції в діапазоні від 1,2% (показники екскреції креа-
тиніну) до 13,5% (показники концентрації білка в сечі), 
що також не мало статистично значущої різниці (p>0,05).

Після введення щурам з опіком шкіри гіперосмолярного 
колоїдного розчину HAES–LX 5% величини всіх досліджу-
ваних показників екскреторної активності нирок також 
виявилися порівнянними з відповідними показниками у 
разі опіку шкіри без фармакологічної корекції (p>0,05). За 
таких умов усі досліджувані показники екскреторної ак-
тивності нирок щурів з опіком після введення розчинів ЛС 
та HAES–LX 5% не різнилися суттєво з відповідними по-
казниками щурів з опіком щитоподібної залози без фар-
макологічної корекції (p>0,05) і мали суттєві розбіжно-
сті з відповідними контрольними показниками (p<0,05).

Аналогічні дані стосовно зміни функціональної актив-
ності нирок зареєстровано на 3–й добі досліду.

На 7–й добі досліду абсолютні величини концентрації 
білка в сечі та його екскреції у щурів з опіком шкіри, яким 

уводили гіперосмолярний колоїдний розчин ЛС, суттєво 
різнилися з відповідними показниками щурів з опіком шкі-
ри без фармакологічної корекції (p<0,05). Концентрація 
креатиніну та його екскреція за вказаних умов залишали-
ся без змін (p>0,05).

Подібна спрямованість відновлювальних ефектів сто-
совно концентрації білка в сечі та його екскреції у щурів 
з опіком шкіри була зареєстрована у відповідь на введен-
ня гіперосмолярного колоїдного розчину HAES–LX 5%.

Аналогічні за вираженістю відновлювальні ефекти обох 
гіперосмолярних колоїдних розчинів тривали до кінця 
досліду (табл. 4). Починаючи з 21–ї доби досліду суттє-
во зменшувалася концентрація в сечі креатиніну під впли-
вом гіперосмолярного колоїдного розчину ЛС (p<0,05), і 
цей ефект тривав до кінця досліду. 

Обговорення
Нами отримано декілька блоків результатів, які мають 

безперечну принципову фундаментальну важливість. Тому 
вважаємо за доцільне зосередитися на методологічних 
особливостях цієї частини нашої роботи. Йдеться про 
ініційоване термічним впливом безпосереднє ураження 
тканини щитоподібної залози, що було доведено морфо-
логічно [8, 13] та функціонально [9, 12]. Саме тому після 
нанесення термічного ураження шкіри щурів подальші 
фактичні результати трактувалися нами як такі, що отри-
мані внаслідок термічного ураження тканини щитопо-
дібної залози. 

Нами доведено залучення нирок до опосередкування 
низки ланцюгів патологічних процесів, які ініційовані 
впливом надмірного за вираженістю термічного чинни-
ка на організм. Подібний наш висновок базується на дове-
деному прискоренні процесів ліпопероксидації та відпо-
відному пригніченні активності системи антиоксидант-
ного захисту у тканині нирок щурів за модельних умов. З 
урахуванням відомих фундаментальних даних результа-
том вказаних вище спряжених процесів є некроз та на-
ступна загибель клітин, що саме і відбувається з нефро-
цитами при опікових станах [4]. 

Ця частина отриманих даних логічно «вбудовується» у 
фундаментальну концепцію стосовно формування пато-
логічної дизрегуляції органів та систем за умов патологіч-
них процесів, зокрема, при термічному ураженні щито-
подібної залози [14]. Подібні результати, наприклад, бу-
ли отримані при залученні селезінки та тимуса до опосе-
редкування термічного ураження організму [15, 16], при 
формуванні циротичного ураження печінкової паренхі-
ми із системною відповіддю організму на цей патологіч-
ний процес [17], а також за умов патологічної дисфунк-
ції нервової системи у разі формування хронічного судо-
много синдрому [18] та хронічної ішемії мозку [19]. З ін-
шого боку, вважаємо принциповим відзначити, що «нир-
ковий» масив отриманих даних доказує необхідність ко-
рекції функціонального стану нирок у складі комплексної 
патогенетично обґрунтованої схеми фармакологічної ко-
рекції ініційованих надмірним термічним впливом тире-
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оїдних розладів, оскільки в цьому аспекті мова йде про до-
тримання загальноприйнятої точки зору про патогене-
тичну спрямованість будь–якого лікування конкретного 
патологічного стану [6].

Додатково до перекисного механізму патогенетичних 
змін у нирках тварин протягом післяопікового періоду до-
ведено ниркову дисфункцію за вказаних умов, що підтвер-
джується порушенням фільтраційної (формування проте-
їнурії та зменшення швидкості клубочкової фільтрації за 
креатиніном) функції нирок. Беручи до уваги ще й пору-
шення екскреторної функції нирок [10], необхідні експе-
риментальні докази формування патологічної дизрегуля-
ції  органів та систем при термічному ураженні щитопо-
дібної залози, що вважаємо важливим фундаментальним 
висновком при аналізі отриманих результатів. 

Частина суто патофізіологічних досліджень не була са-
моціллю в нашій роботі. Іншим важливим блоком отрима-
них результатів вважаємо доведену ефективність патоге-
нетичної корекції функціонального зламу активності ни-
рок за умов термічного опіку щитоподібної залози шля-
хом застосування гіперосмолярних колоїдних розчинів 
ЛС та HAES–LX 5%. Їх захисна ефективність за модельних 
умов доводиться пригніченням процесів ліпопероксида-
ції та відновленням активності системи антиоксидант-
ного захисту в паренхімі нирок, а також відновленням їх 
функціональної активності. Зауважимо відсутність тер-
мозахисного ефекту 0,9% фізіологічного розчину NaCl за 
умов моделі опіку шкіри, що також надало нам додатко-
вий імпульс щодо пошуку нових складових комплексної 
корекції ініційованих опіком шкіри розладів щитоподіб-
ної залози. При обговоренні цієї частини результатів є ба-
гато можливостей для розгалуження, але спочатку відзна-
чимо, що отримані відновлювальні функціональні ефек-
ти гіперосмолярних колоїдних розчинів тотожні відпо-
відним термозахисним їх ефектам [11], що доводить не-
випадковість та системність і важливість для фундамен-
тальної науки отриманих результатів.

У цьому аспекті наші дані стосовно термозахисних 
ефектів застосованих гіперосмолярних колоїдних роз-
чинів певним чином відповідають доведеним їх позитив-
ним ефектам при термічному ураженні селезінки та тиму-
са [20, 21]. Відбувалося покращення функціональних по-
казників печінки при застосуванні гіперосмолярних коло-
їдних розчинів ЛС та HAES–LX 5% протягом стадії опіко-
вого шоку [22]. Проведені морфологічні дослідження па-
ренхіми печінки довели її відновлення на ранніх стадіях 
опікової хвороби у відповідь на інфузійне введення гіпе-
росмолярних колоїдних розчинів [23]. З аналізу отрима-
них даних зрозуміло, що вони опосередковано збігають-
ся з висновками про адаптогенні (цито– та ангіопротек-
торні), репаративні та профілактичні (запобігають про-
цесам первинної та вторинної альтерації) властивості гі-
перосмолярних колоїдних розчинів ЛС та HAES–LX 5% за 
умов опікової хвороби [24, 25].

У порівняльному аспекті не має переваг будь–який із за-
стосованих гіперосмолярних колоїдних розчинів у нор-

малізації функціональної активності нирок. З точки зору 
терміну реалізації захисного ефекту важливий початок їх 
антиоксидантної дії з 3–ї доби післяопікового періоду, а 
також відновлення функціональної активності нирок по-
чинаючи з 7–ї доби досліду. Відновлення внутрішньони-
ркових транспортних процесів дало підстави судити про 
більш виражену ефективність гіперосмолярного колоїд-
ного розчину ЛС, оскільки, на противагу цьому, ефектив-
ність гіперосмолярного колоїдного розчину HAES–LX 5% 
не була достатньою для відновлення процесів клубочко-
вої фільтрації за креатиніном. 

Як резюме варто відзначити патогенетичну обґрунто-
ваність застосування схеми фармакологічної корекції тер-
мічного ураження щитоподібної залози з уведенням гіпе-
росмолярних колоїдних розчинів з багатоіонним скла-
дом ЛС та HAES–LX 5%, оскільки зазначена схема не лише 
дозволяє запобігти загибелі нефроцитів за пероксидним 
механізмом у динаміці післяопікового процесу, а й здат-
на відновити їх функціональну активність.

Висновки
1. Протягом 30 діб післяопікового періоду відбувають-

ся виражені порушення функції нирок, які проявляють-
ся змінами їх фільтраційної, екскреторної та дезінтокси-
каційної функцій, а також прискоренням процесів ліпо-
пероксидації та пригніченням активності антиоксидант-
ного захисту в їх паренхімі. Порушення функціональної 
активності нирок набуває максимуму на 3–й – 14–й до-
бах дослідження.

2. Доведено, що 0,9% фізіологічний розчин NaCl за 
умов моделі опіку шкіри не має термозахисного ефекту. 
Застосування гіперосмолярних колоїдних розчинів ЛС 
та HAES–LX 5% ефективне в аспектах запобігання вільно-
радикальному механізму ураження нефроцитів та акти-
вації ферментативної ланки антиоксидантного захисту.

3. Гіперосмолярні колоїдні розчини ЛС та HAES–LX 5% 
за умов термічного ураження щитоподібної залози спри-
яли відновленню специфічної функції нирок.

4. Оптимум захисної активності застосованих гіпе-
росмолярних колоїдних розчинів ЛС та HAES–LX 5% при-
падає на 7 – 14–ту доби досліду і триває до його закін-
чення.

5. Схему фармакологічної корекції термічного уражен-
ня щитоподібної залози з уведенням гіперосмолярних ко-
лоїдних розчинів з багатоіонним складом ЛС та HAES–LX 
5% вважаємо патогенетично обґрунтованою та такою, 
що здатна не лише відновити функціональну активність 
нефроцитів, а й запобігти їх ураженню в динаміці після-
опікового процесу.

Фінансування. Ця робота є фрагментом науково–до-
слідної роботи кафедри гістології, цитології, ембріології 
та патологічної морфології з курсом судової медицини 
Одеського національного медичного університету МОЗ 
України на тему «Особливості мікро–/ультрамікроскопіч-
ної будови та гістохімії властивості тканин організму під 
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