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ГОСТРОЇ КРОВОВТРАТИ
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РЕЗЮМЕ. Гостру ішемію визначають як раптове зниження перфузії кінцівки, що загрожує її життєздатності. 
Часті причини – обтурація артерій тромбом, емболією або судинні ушкодження, включаючи кровоспинні турніке-
ти при кровотечі. Після ліквідації ішемії має місце багатофакторне ураження ішемізованих і віддалених тканин. 
Морфологічні порушення поглиблюються при гострій крововтраті.

Мета – провести порівняльний аналіз структурних змін у скелетних м’язах задніх кінцівок щурів при гострій 
ішемії-реперфузії, спричиненій накладанням артеріального турнікета за умов гострої крововтрати.

Матеріал і методи. Проведено гістологічне та морфометричне дослідження чотириголового м’яза стегна 
білих щурів після гострої ішемії кінцівки тривалістю дві години, спричиненої накладанням турнікета, за умов гост-
рої крововтрати. Досліджували морфологічні зміни м’язової тканини через дві години після накладання джгута 
без реперфузії та у період реперфузії. Модель раннього постішемічного періоду була представлена групами тва-
рин із реперфузійними змінами на другу годину, першу та третю доби після зняття турнікета, а модель пізнього 
постішемічного періоду − на сьому та чотирнадцяту доби після зняття турнікета. 

Результати. Ураження м’язової тканини проявлялось набряком, порушенням структури та цілісності міоци-
тів, лейкоцитарною інфільтрацією ендо- і перимізію. Виявлялись також діапедезні крововиливи та перивазальні 
клітинні інфільтрати у гемомікроциркуляторному руслі. Найбільш виражені порушення м’язових волокон унаслі-
док розвитку реперфузійно-ішемічного синдрому спостерігали на першу добу. При цьому пересічний діаметр 
м’язових волокон ((43,66±0,60) мкм) перевищував аналогічний показник контрольної групи ((40,63±0,24) мкм) на 
6,94 % (P<0,01). Надалі спостерігалась поступова нормалізація показників, зокрема на чотирнадцяту добу зазна-
чений показник ((40,83±0,36) мкм) не суттєво відрізнявся від контрольного спостереження (P>0,05). 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ішемія; м’язова тканина; реперфузійно-ішемічний синдром; гостра крововтрата. 

Вступ. Раптове зниження перфузії кінцівки, 
що створює потенційну загрозу її життєздатності, 
визначають як гостру ішемію. Найчастішими при-
чинами такого стану є обтурація просвіту великих 
артерій унаслідок гострого тромбозу чи емболії, а 
також порушення прохідності судин, спричинене їх 
травмами та стисненнями, включно із накладан-
ням кровоспинних турнікетів при гострій кровоте-
чі [1]. У випадку ліквідації ішемії і відновлення ар-
теріального кровопостачання ураженої кінцівки 
виникає мультифакторне ураження ішемізованих 
та віддалених від місця пошкодження тканин [2–9]. 
Морфологічні порушення істотно поглиблюються 
за умов гострої крововтрати [3, 4, 9]

Численні дослідження присвячені вивченню 
структурних змін м’яких тканин кінцівок при роз-
витку реперфузійно-ішемічного синдрому [10–
12], проте недостатньо вивченими залишаються 
морфологічні зміни м’язової тканини за умов го-
строї крововтрати, а також динаміка цих змін. 

Тому метою нашої роботи було встановити 
прояви структурних змін м’язових волокон ске-
летних м’язів задніх кінцівок щурів при гострій 
ішемії, викликаній накладанням артеріального 
турнікета, за умов гострої крововтрати.

Мета – провести порівняльний аналіз струк-
турних змін у скелетних м’язах задніх кінцівок щу-
рів при гострій ішемії-реперфузії, спричиненій на-

кладанням артеріального турнікета та ускладне-
ній гострою кровотечею.

Матеріал і методи дослідження. Проведе-
но гістологічне та морфометричне дослідження 
тканин чотириголових м’язів задніх кінцівок 
30 щу рів при експериментальній гострій ішемії за 
умов гострої крововтрати. У контрольній групі 
було 10 інтактних тварин. 

Гостру ішемію викликали шляхом накладання 
гумових джгутів SWAT (Stretch–Wrap–And–Tuck) 
шириною 5–6 мм на задні кінцівки тварин на рівні 
пахової складки протягом 2 години під знеболю-
ванням тіопенталом натрієм. Спостереження за 
тваринами здійснювали протягом 14 діб. Під час 
експерименту тварини були поділені на 6 груп до-
слідження. Досліджували морфологічні зміни м’я-
зової тканини через дві години після накладання 
джгута без реперфузії (5 щурів). Модель раннього 
постішемічного періоду була представлена група-
ми тварин із реперфузійними змінами на 1-у годи-
ну (5 щурів), 2-у годину (5 щурів), 1-у добу (5 щурів) 
та 3-у добу (5 щурів) після зняття турнікету, а мо-
дель пізнього постішемічного періоду − на 7-у добу 
(5 щурів) та 14-у добу (5 щурів) після зняття турні-
кета. Евтаназію тварин здійснювали шляхом дека-
пітації під тіопентал натрієвим знеболюванням. 

Моделювали гостру крововтрату шляхом пе-
ресікання стегнової вени. Після досягнення обся-
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гу крововтрати ~25 % об’єму циркулюючої крові 
тваринам забезпечували гемостаз. При розрахун-
ку об’єму циркулюючої крові (ОЦК) за стандарт 
брали загальноприйняту формулу у розмірі 7,8 % 
від загальної маси [13]. 

Гістологічне дослідження проводили на ка-
федрі патологічної анатомії з секційним курсом та 
судової медицини Тернопільського національного 
медичного університету імені І. Я. Горбачевського 
МОЗ України за загальноприйнятими методиками 
[14]. Досліджували поверхневі шари чотириголо-
вого м’яза задньої кінцівки щура у середній трети-
ні стегна нижче ділянки накладання джгута. З па-
рафінових блоків тканини готували серії зрізів тов-
щиною 4–5 мкм. Гістологічні зрізи забарвлювали 
гематоксиліном-еозином та за ван Гізон. Вивчення 
препаратів здійснювали за допомогою мікроскопа 
Bresser Trino Researcher 40x-100x.

При морфометричному дослідженні визна-
чали такі показники: пересічний діаметр м’язових 
волокон, пересічна площа поперечного перерізу 
м’язових волокон, пересічні діаметр та площа 
ядер м’язових волокон. Ці параметри обрахову-
вали за допомогою програмного забезпечення 
для обробки і аналізу зображень SEO Image Lab 
фірми “Sumy Electron Optiсs”. 

Статистичну обробку матеріалу проводили з 
використанням пакета програм Microsoft Exсel 
(Microsoft Office 2010). Визначали такі показники: 
середнє арифметичне (М), середнє квадратичне 
відхилення (σ) і помилку середнього арифметич-
ного (m). Статистичну значущість різниці між се-
редніми значеннями досліджуваних показників 
оцінювали за критеріями Стьюдента – Фішера (t) 
та Манна – Уїтні (U-критерій). 

Результати й обговорення. При гістологічно-
му дослідженні спостерігали такі зміни тканин чо-
тириголових м’язів задніх кінцівок білих щурів. У 
перші дві години ішемії (1-а група дослідження) 
серед малозмінених м’язових волокон виявляли 
фібрили із неоднорідною слабоеозинофільною сар-
коплазмою та пікнозом ядер, їх доцентровим змі-
щенням. Поперечна посмугованість на поздовж ніх 
зрізах часто слабо візуалізувалася. Також конста-
тували ділянки розпаду саркоплазми та фрагмен-
тації самих волокон. Ендомізій значно розрихле-
ний, колагенові волокна дезінтегровані. Клі тинних 
елементів мало і вони представлені фібробласта-
ми, гістіоцитами, поодинокими лімфоцитами. 

Через 2 години реперфузії (2-а група) ми кон-
статували негативну динаміку патоморфологічних 
змін в усіх досліджених тканинах. При подібності із 
змінами на попередньому терміні негативні проя-
ви набували системного характеру. В скелетних 
м’язах відмічена гомогенізація м'язових волокон, 
порушення їх звичайного прямолінійного розташу-

вання, набухання, розпад та зникнення характер-
ної посмугованості. Такі структурні зміни супрово-
джувалися клітинною інфільтрацією як між фраг-
ментами зруйнованих волокон, так і перифокально. 
В складі клітинних інфільтратів візуалізувалися 
скупчення лімфоцитів, макрофагів, гістіоцитів.

Увесь комплекс можливих структурних змін 
мікроскопічний аналіз скелетних м'язів показав на 
першу добу (3-а група дослідження). На поздо-
вжніх зрізах м’язові волокна мали різну товщину, 
причому вона варіювала в межах одного волокна. 
Поперечна посмугованість прослідковувалася фраг-
ментарно. Ядра втрачали своє лінійне розташуван-
ня, частина виштовхувалася за межі волокна. Зви-
чайними ставали ділянки деформації, фрагмента-
ції та розпаду волокон. Воскоподібна дегенерація 
змінювалася вакуольною дистрофією та міолізом. 
Характерними на цьому терміні були круглоклі-
тинні запальні інфільтрати і крововиливи навколо 
та в товщі ділянок міолізу в поєднанні з проліфера-
цією сполучнотканинних волокон (рис. 1).

Рис. 1. Скелетний м’яз нижньої кінцівки щура через 
1 добу реперфузії. Позначки: 1 – некроз і розпад м’язових 
волокон; 2 – набряк перимізію; 3 – крововиливи та дріб-
ні круглоклітинні інфільтрати в стромі; 4 – повнокровна 
венула. Забарвлення гематоксиліном і еозином. × 100. 

Аналіз мікроскопічного дослідження через 
3 доби (4-а група) реперфузії показав деяку стабі-
лізацію патоморфологічних змін, виявлених через 
1 добу. На 7-му добу (5-а група) набряк периваску-
лярної волокнистої сполучної тканини, пери мізію 
та ендомізію був менше вираженим та поєдну-
вався із проліферацією сполучнотканинних еле-
ментів. На 14-ту добу (6-а група) виявлялося май-
же повне відновлення м’язової тканини. М’язовий 
масив гістологічно виглядав більш компактним і 
однорідним, порівняно з попередніми терміна-
ми. Саркоплазма, за рідкісним виключенням, од-
норідна, ядра чітко контуровані і лінійно розташо-
вані під сарколемою. Мало місце ремоделювання 
грануляційної тканини в зрілу сполучну (рис. 2).
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Ішемічний набряк наростав від перших годин 
до кінця першої доби (табл. 1). Пересічний діаметр 
поперечного перерізу м’язових волокон у групі 
тварин (1-а група) без реперфузії ((41,11±0,34) мкм) 
незначно, на 1,17 %, перевищував відповідний по-
казник контрольної групи ((40,63±0,24) мкм) (P>0,05). 
Через 2 години після зняття турнікету (2-а група) 
пересічний діаметр м’язових волокон ((41,97± 
0,25 мкм) суттєво перевищував на 2,05 % аналогіч-

ний показник першої групи (P<0,05) та на 3,19 % − 
відповідний показник групи контролю (P<0,05). 
Найбільший набряк м’язової тканини виявлено на 
1-у добу (3-а група щурів). Пересічний діаметр м’я-
зо вих волокон ((43,66±0,60) мкм) у зазначеній групі 
істотно перевищував, на 3,87%, аналогічний показ-
ник попередньої (другої) групи (P<0,05), на 5,84 % 
− відповідний показник першої групи (P<0,05) та на 
6,94 % − показник контрольної групи (P<0,05). 

Рис. 2. Скелетні м’язи нижньої кінцівки щура через 14 діб реперфузії. А – периваскулярний фіброз (1) та 
повнокров’я венул (2). Забарвлення гематоксиліном і еозином. × 100. Б – замісний фіброз м’язів. Забарвлення за 
ван Гізон. × 100.

А Б

2

1

1
1

Таблиця 1. Зміни пересічних діаметру (d), площі (ss) м’язових волокон, пересічних площі їх ядер (sn)  
та ядерно-цитоплазматичного співвідношення (sn/ss) у ділянці стегна білих щурів у різні періоди  

після зняття турнікета за умов гострої крововтрати (М±m)

Примітки: 1. * – р<0,05 у порівнянні з групою контролю; 2. ** – р<0,01 у порівнянні з групою контролю; 2. *** – р<0,05 у порівнянні 
з попередньою групою.

Показник Контроль
1-а група,

1 год
2-а група,

2 год
3-а група,

1 доба
4-а група,

3 доба
5-а група,

7 доба
6-а група,
14 доба

d, мкм 40,63±0,24 41,11±0,34 41,97±0,25 
* ***

43,66±0,60 
** ***

42,36±0,28 
**

41,60±0,37 
*

40,83±0,36 
**

ss, мкм2
 1296,7±15,1 1327,9±21,9 1383,8±16,1 

* ***
1498,0±42,4 

** ***
1409,5±18,4 

**
1359,5±24,2 

*
1309,6±22,9

sn, мкм2 62,36±0,11 62,68±0,13 63,09±0,18 
*

63,34±0,15 
**

63,18±0,14 
**

62,85±0,16 
*

62,56±0,14

sn/ss 0,048±0,001 0,047±0,001 0,046±0,001 
*

0,042±0,001 
** ***

0,045±0,001 
**

0,046±0,001 0,048±0,001

На 3-у добу (4-а група) спостерігалась тенден-
ція до зменшення пересічного діаметра м’язових 
волокон. Пересічний діаметр м’язових волокон у 
цій групі тварин ((42,36±0,28) мкм) був незначно 
нижчим, порівняно з попередньою (третьою) гру-
пою тварин (P>0,05), проте все ще перевищував 
на 0,92  % відповідний показник другої групи 

(P>0,05), на 2,95 % − аналогічний показник першої 
групи (P<0,05) та на 4,08 % − показник контроль-
ної групи (P<0,01).

На 7-ому добу (5-а група) тенденція до змен-
шення пересічного діаметра м’язових волокон 
((41,60±0,37) мкм) зберігалась. Цей показник був 
на 1,79 % нижчим, порівняно з аналогічним показ-
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ником 4-ої групи (P>0,05), на 4,72 % − із відповід-
ним показником 3-ої групи (P<0,05) та на 0,88 % − із 
аналогічним показником 2-ої групи (P>0,05), проте 
виявлявся на 1,18 % більшим, порівняно з відповід-
ним показником 1-ої групи (P>0,05) та на 2,33 % − із 
показником групи контролю (P<0,05). На 14-ту добу 
після зняття турнікета пересічний діаметр м’язових 
волокон ((40,83±0,36) мкм) суттєво не різнився із 
відповідним показником групи контролю (P>0,05), 
проте був суттєво нижчим (на 6,49 %), порівняно з 
аналогічним показником третьої групи (P<0,05). 

Набряк ядер м’язових волокон був вираже-
ним відносно менше. Пересічна площа ядер м’язо-
вих волокон у 1-ій досліджуваній групі ((62,68± 
0,13) мкм2) несуттєво (P>0,05) різнилася від анало-
гічного показника контрольної групи ((62,36± 
0,11) мкм2). Найвищий пересічний показник у пері-
од реперфузії спостерігався на 1-у добу спостере-
ження (3-а досліджувана група). Пересічна площа 
ядер зазначеної групи (63,34±0,15) мкм2) була біль-
шою, порівняно із відповідним показником другої 
групи ((63,09±0,18) мкм, P<0,05) та аналогічним по-
казником контрольної групи (P<0,01). У 4-ій групі 
дослідження цей показник ((63,18±0,14) мкм2) не-
суттєво різнився, порівняно з аналогічним показ-
ником 3-ої групи (P>0,05), та залишався статистич-
но достовірно вищим, порівняно з аналогічними 
показниками 1-ої групи та групи контролю (P<0,05). 

На 7-у добу після зняття турнікету (5-а дослі-
джувана група) пересічна площа ядер м’язових 
волокон ((62,85±0,16) мкм2) виявлялась незначно 
нижчою, порівняно з попередньою групою 
(P>0,05), та суттєво нижчою, порівняно із 3-ою гру-
пою (P<0,05). Тенденція до зменшення цього по-
казника мала місце і на 14-у добу пізнього репер-
фузійного періоду (6-а досліджувана група), проте 
пересічна площа ядер м’язових волокон ((62,56± 
0,14) мкм2) виявлялась неістотно нижчою, порів-
няно з попередньою групою (P>0,05).

Спостерігалося зменшення показника ядер-
но-цитоплазматичного співвідношення у другій 
(0,046±0,001; p<0,05), третій (0,042±0,001; p<0,01) 
та четвертій (0,045±0,001; p<0,01) групах щурів у 
порівнянні з відповідним показником групи 
контро лю (0,048±0,001). Виявлялось також статис-
тично достовірне збільшення показника ядерно-
цитоплазматичного співвідношення у п’ятій (0,046± 

0,001; p<0,05) та шостій (0,048±0,001; p<0,01) гру-
пах в порівнянні з третьою групою дослідження. 

Висновки. При дослідженні скелетної муску-
латури задніх кінцівок білих щурів після гострої 
ішемії за умов гострої крововтрати встановлено, 
що ремоделювання м’язових волокон проявля-
лося, в основному, набуханням, гомогенізацією 
саркоплазми, порушенням лінійного розміщення 
ядер в міоцитах та лейкоцитарною інфільтрацією 
ендо- і перимізію. В окремих випадках також спо-
стерігався міоліз із руйнуванням сарколеми та ви-
ходом ядер у міжклітинний простір.

Структурні порушення м’язових волокон на-
ростали до кінця першої доби та мали односпря-
мований і прогредієнтний характер, про що свід-
чили результати проведеного морфометричного 
аналізу. Найбільш значний набряк м’язової тка-
нини cпостерігався на першу добу в третій групі 
щурів. Пересічний діаметр м’язових волокон 
((43,66±0,60) мкм) у цій групі перевищував на 
6,94  % відповідний показник ((40,63±0,24) мкм) 
контрольної групи (P<0,01). Пересічна площа ядер 
м’язових волокон (63,34±0,15) мкм2) у третій групі 
також істотно перевищувала відповідний показ-
ник ((62,36±0,11) мкм2) групи контролю (P<0,01). 

Виявлене зменшення показника ядерно-ци-
топлазматичного співвідношення у другій (0,046± 
0,001; p<0,05), третій (0,042±0,001; p<0,01) та чет-
вертій (0,045±0,001; p<0,01) групах щурів у порів-
нянні з відповідним показником групи контролю 
(0,048±0,001) свідчить, на нашу думку, про змен-
шення ядерної активності клітин у результаті іше-
мічного пошкодження на тлі крововтрати.

Інтенсивність порушень м’язових волокон 
зменшувалась до кінця першого тижня, а через 
два тижні структура м’язової тканини майже по-
вністю відновилась, про що свідчила однорідна 
структура м’язових волокон та чітка візуалізація 
ядер із орієнтацією довгих осей паралельно сар-
колемі.

Перспективи подальших досліджень. Ви-
явлені закономірності та тенденції змін у м’язовій 
тканині можуть бути використані для подальших 
досліджень та розробки нових напрямків корек-
ції структурно-функціональних порушень м’яких 
тканин та судин нижніх кінцівок при різних видах 
компресійної травми. 
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STRUCTURAL CHANGES IN THE MUSCLES OF THE HIND LIMB OF THE RATS  
WITH ACUTE ISCHEMIA UNDER CONDITIONS OF ACUTE BLOOD LOSS

©V. I. Lutsyk, P. R. Selskyy
I. Horbachevsky Nernopil National Medical University

SUMMARY. Acute ischemia is defined as a sudden reduction in limb perfusion that threatens its viability. Common 
causes include arterial thrombosis, embolism, or vascular injury, including the use of tourniquets in acute bleeding. After 
resolving ischemia, there is a multifactorial impact on ischemic and remote tissues. Morphological disruptions are exa-
cerbated during acute hemorrhage.

The aim – to conduct a comparative analysis of structural changes in the skeletal muscles of the hind limbs of rats 
during acute ischemia-reperfusion induced by arterial tourniquet application, complicated by acute bleeding.

Material and Methods. We performed histological and morphometric studies on the quadriceps muscle of white 
rats after two hours of acute limb ischemia caused by tourniquet application during acute bleeding. Morphological 
changes in muscle tissue were examined two hours after tourniquet application without reperfusion and during the re-
perfusion period. Models of early post-ischemic and late post-ischemic periods were represented by animal groups with 
reperfusion changes at two hours, one day, and three days after tourniquet removal, and at seven and fourteen days 
after tourniquet removal, respectively.

Results. Muscle tissue damage manifested as edema, disruption of myocyte structure, leukocyte infiltration of 
endo- and perimysium, diapedesis hemorrhages, and perivascular cellular infiltrates in the microcirculatory bed. The 
most pronounced disturbances in muscle fibers due to the development of reperfusion-ischemic syndrome were ob-
served on the first day. The average diameter of muscle fibers ((43.66±0.60) µm) exceeded that of the control group 
((40.63±0.24) µm) by 6.94 % (P<0.01). Subsequently, a gradual normalization of indicators was observed, with no signifi-
cant difference noted on the fourteenth day compared to the control group ((40.83±0.36) µm) (P>0.05).

Conclusions. These identified patterns may be utilized to develop novel approaches for correcting structural and 
functional soft tissue and vascular injuries in the lower limbs under various conditions of ischemic trauma complicated by 
acute hemorrhage.

KEY WORDS: ischemia; muscle tissue; reperfusion-ischemic syndrome; acute blood loss.
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