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Досліджено вплив гіпохлориту натрію та гістаміну, а також одночасну 
їхню дію на структурні особливості міокарда щурів на 1-шу, 7-му, 14-ту доби 
досліду і після реабілітаційного періоду (21-ша доба). Встановлено, що гістамін 
першопочатково знижує площу і периметр ядер кардіоміоцитів. Проте до 14-ї доби 
морфометричні показники зростають порівняно з контролем. Гістамін у вищій 
досліджуваній концентрації зумовлює розволокнення міофібрил, зміни сполучної 
тканини кардіоміоцитів. Введення гіпохлориту натрію у серцевому м’язі приводить 
до збільшення розмірів ядер та до гідропічної дистрофії, причому нижча концентрація 
зумовлює більш виражений вплив на пізніх етапах досліду, тоді як досліджувана 
речовина у вищій концентрації зумовлює періодичні порушення будови (на 1-шу 
та 14-ту доби досліду) кардіоміоцитів. Одночасне підшкірне введення гістаміну та 
приймання гіпохлориту натрію підвищує значення морфометричних показників. Більш 
інтенсивне їхнє зростання відбувається за сумісного введення гіпохлориту натрію 
(5 мг/л) і гістаміну в концентрації 8 мкг/кг, а також візуалізується зменшення просвіту 
між кардіоміоцитами, розвивається гідропічна дистрофія, руйнація міофібрил. 
Поєднаний вплив гіпохлориту натрію в концентрації 20 мг/л та гістаміну зумовлюють 
перицелюлярний і периваскулярний набряк кардіоміоцитів. Більш виражені зміни у 
клітинах відбуваються за одночасної дії гістаміну в концентрації 8 мкг/кг і гіпохлориту 
натрію у концентрації 20 мг/л (порушення будови мітохондрій, саркоплазматичного 
ретикулуму, скоротливого апарату). Підшкірне введення в організм щурів гістаміну 
в концентрації 1 мкг/кг та приймання гіпохлориту натрію в концентрації 5 мг/л 
зумовлюють підвищення біосинтетичних процесів у кардіоміоцитах, про що свідчить 
підвищення кількості ядерець у ядрах.
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Відомо, що гістамін утворюється із гістидину під впливом ферменту гістидинде-
карбоксилази. Переважно цей процес відбувається у тканинних базофілах, а також у епі-
телії кишечника, звідки біогенний амін надходить у кров і додатково акумулюється базо-
філами і тканинними базофілами. Синтез гістаміну також може відбуватися за допомогою 
молочнокислих бактерій. Вивільнення гістаміну з тканинних базофілів відбувається під 
час фізіологічних (вагітність, пологи) і патологічних (пошкодження тканин, запалення, 
алергічні реакції, атопічна астма, кон’юнктивіт) процесів у результаті дегрануляції тка-
нинних базофілів під впливом численних ендогенних факторів, у тому числі Ig E і цитокі-
нів, естрогенів, катехоламінів за взаємодії з α-адренорецепторами. Синтезовані екзогенні 
індуктори дегрануляції, наприклад, речовина 48/80 (це полімер, отриманий шляхом кон-
денсації N-метил-р-метоксифенетиламіну з формальдегіду). В той же час є ендогенні й 
екзогенні стабілізатори тканинних базофілів; серед ендогенних – катехоламіни, які діють 
через b2-адренорецептори і глюкокортикоїди, а серед екзогенних – кромолін (динатрієва 
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сіль 5, 5- [(2-окситриметилен)діокси біс(-4-оксо)-4Н-1-бензопіран-2-карбонової кислоти]), 
який застосовують під час лікування алергічного риніту. Відомо, що гістамін інактивується 
шляхом метилювання, за участю N-метилтрансферази, ацетилювання й окисного дезамі-
нування, за участю діамінооксидази чи гістамінази. Крім того, в організмі гістамін може 
метаболізуватися мікроорганізмами. Ефект гістаміну реалізується за рахунок активації чо-
тирьох типів рецепторів Н1, Н2, Н3 і Н4 [10, 16]. 

Відомо, що тканинні базофіли містяться як у паренхіматозних органах (серце, нир-
ки, легені, селезінка), де вони розташовані переважно в капсулі, сполучнотканинних пере-
тинках та інтерстиціальному просторі, так і у стінці порожнистих трубчастих органів [4]. У 
серцевій тканині тканинні базофіли в більшості випадків розташовані навколо судин, інші 
мають інтерстиціальну локалізацію або містяться біля кардіоміоцитів. Тканинні базофіли 
скупчуються біля тих компонентів тканини, які є найбільш функціонально активними і 
тому мають можливість оперативно реагувати на зміни у функціонуванні робочого органа, 
зокрема, кардіоміоцитів, а розташування біля судин може слугувати підтвердженням тео-
рії розселення тканинних базофілів через кровоносне русло. Це сприяє якнайшвидшому 
потраплянню секрету мастоцитів у кров’яне русло [4]. За рахунок своїх біологічно актив-
них речовин тканинні базофіли можуть впливати на процеси ангіогенезу: гепарин поси-
лює міграцію ендотеліальних клітин капілярів; гістамін активує проліферацію ендотелію, 
а фактор некрозу пухлин безпосередньо стимулює ангіогенез [4]. Активація Н1 гістамі-
норецепторів зумовлює скорочення часу проведення імпульсу по атріо-вентрикулярному 
вузлу. Взаємодія гістаміну з Н1 і Н2 рецепторами зумовлює тахікардію [14]. Діючи на Н1-
рецептори, біогенний амін також призводить до скорочення гладкої мускулатури дихаль-
них шляхів, хронотропного ефекту в серці та стимуляції закінчень сенсорних нервів, що 
спричиняє свербіння слизових оболонок і шкіри внаслідок стимуляції тонких немієлінізо-
ваних С-волокон, які мають низьку швидкість передачі імпульсів і великі площі іннервації 
[20]. Деякі автори зазначають, що гістамін у серці через Н1 рецептори зумовлює пригнічен-
ня передсердно-шлуночкової провідності, а через Н2 рецептори веде до зниження тонусу 
міокарда. Взаємодія гістаміну з Н3 рецепторами в серцево-судинній системі пригнічує ви-
вільнення медіаторів у синапсах і зумовлює пригнічення функцій [17].

У медицині (наприклад, у токсикології, урології) використовують розчини гіпохло-
риту натрію (ГХН). Так, під час токсикозів застосовують ентеросорбцію, ультрафіолетове 
опромінення крові, інфузію ГХН, які підвищують імунітет, і гіпербаричну оксигенацію, 
яка зменшує зсув метаболічних процесів у бік катаболізму [3]. Відомо, що ГХН має сильні 
окисні властивості (редокс-потенціал системи – OCl–/Cl– дорівнює 1,49 В) [6]. Антистафі-
лококова активність гіпохлориту натрію була встановлена в дослідженнях in vitro та in vivo 
за концентрацій до 0,005 %. У цих концентраціях він є безпечним і ефективним. Його анти-
мікробний ефект пояснюється здатністю викликати незворотну агрегацію основних бакте-
ріальних білків [27]. Інкубація E. faecalis за наявності ГХН 10-3 % (об’єм/об’єм) зумовлює 
різке зниження білкового синтезу, тоді як синтез лише семи білків був активований. Білки, 
синтез яких був посилений, – це, в основному, кислі білки (pI 4,5 до 5,6) з молекулярною 
масою нижче 14 кДа. Загальне зниження синтезу білка, що спостерігається у клітинах, 
обумовлене гіпохлоритом і може бути результатом окиснення ферментів, які беруть участь 
у біосинтезі білка, що і довели Хаслі й Леклерк. Про таке ферментативне окиснення також 
повідомили Ланглес та ін., використовуючи озон як дезінфікуючий засіб [22]. ГХН краще 
переноситься, легко доступний і дешевший порівняно з іншими антисептичними засобами 
[27]. Внутрішньовенне введення комерційного препарату ГХН «ВетОкс» зі 40 % розчином 
глюкози у співвідношенні 1:1 в комплексі лікування хворих на субклінічний кетоз корів 
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сприяє швидкому відновленню біохімічних показників крові, функції печінки, імунного 
й антиоксидантного статусу [15]. Цю речовину офіційно застосовують для знезараження 
водопровідної води [25]. Є відомості, що ГХН знижує вміст гістаміну в крові людей за важ-
ких отруєнь психофармакологічними речовинами [12]. Відомо також, що гістамін легко 
піддається окисненню. Враховуючи те, що ГХН може потрапляти в організм як дезінток-
сикант під час лікування, під час вживання водопровідної води, а також те, що з кожним 
роком зростає кількість людей із алергічними проявами, де провідну роль відіграє гістамін 
(що викидається у кров’яне русло), важливо вивчити незалежну дію цих двох речовин і 
поєднаний їхній вплив на серцевий м’яз, оскільки відомо, що він особливо чутливий до дії 
гістаміну. Актуальності таким дослідженням додає той факт, що підвищена концентрація 
гістаміну у крові може з’явитись у людей після вживання їжі з високим вмістом гістаміну, 
що призводить до інтоксикації [24].

Мета: вивчити вплив гістаміну і ГХН на якісні та кількісні показники серцевого 
м’яза щурів за допомогою світлової та електронної мікроскопії, а також морфометричного 
аналізу.

Матеріали та методи 
Дослід проводили на білих нелінійних щурах-самцях. Маса тварин була в межах 

180–220 г. Експеримент тривав 21 добу. Контролем слугувала 1-ша група тварин. Тваринам 
2-ї та 3-ї груп упродовж 14-ти днів підшкірно вводили розчини гістаміну в концентрації 
1 та 8 мкг/кг відповідно (розчини гістаміну готували з гістаміну дигідрохлориду). Дози 
гістаміну є такими, що зумовлюють патологічні прояви в експериментальних умовах [7]. 
4-й групі тварин одночасно вводили гістамін концентрацією 1 мкг/кг і ГХН у концентрації 
5 мг/л (питну воду замінювали на розчин ГХН). 5-й групі одночасно вводили гістамін 
у концентрації 1 мкг/кг та ГХН у концентрації 20 мг/л. 6-й і 7-й групі щурів одночасно 
підшкірно вводили гістамін (концентрація 8 мкг/кг) та випоювали ГХН (концентрація 5 
мг/л та 20 мг/л відповідно). З метою виявлення впливу ГХН на структурні параметри клітин 
інтактних щурів нами було сформовано ще 8-му і 9-ту групи, де тваринам випоювали ГХН у 
концентраціях 5 та 20 мг/л відповідно. З 14-ї доби тваринам припиняли підшкірне введення 
гістаміну та приймання ГХН. У період від 14-ї до 21-ї доби досліду щури перебували на 
реабілітації.

На 1-шу, 7-му, 14-ту, 21-шу доби досліду по 5 тварин декапітували під легким ефірним 
наркозом із дотриманням вимог Європейської конвенції із захисту хребетних тварин, яких 
використовують з експериментальною та науковою метою (Страсбург, Франція 1986) і 
згідно з “Загальними принципами роботи на тваринах”, затвердженими I Національним 
конгресом з біоетики (Київ, Україна, 2001). Відбирали зразки верхівки серця. Тканини 
фіксували у формаліні (15  %). Виготовляли гістозрізи, які фарбували гематоксилін-
еозином. Гематоксилін зафарбовує ядра в темно-фіолетовий колір, еозин – цитоплазму в 
світло-фіолетовий. Гістопрепарати вивчали за допомогою мікроскопа МБР-3 (збільшення 
х10, х40). Фотографування здійснювали фотокамерою HIGH PERFORMANCE COLOR 
CCD CAMERA VISION, під’єднаною до мікроскопа МБР-3 і комп’ютера LG (програма 
OLYMPUS DP-Soft). Отримані зображення тканин серця опрацьовували, використовуючи 
комп’ютерну програму Image J [8]. За допомогою цієї програми визначали такі показники: 
1) Площа профілю ядра кардіоміоцита (Sя), мкм2. 2) Периметр профілю ядра кардіоміоцита 
(Ря), мкм. 3) Коефіцієнт форми ядра кардіоміоцита (F=P2/4ПS; де Р – периметр, S – площа 
об’єкта, П – 3,14). Якщо F дорівнює 1, то це свідчить, що округлість ядра є ідеальною. 
Чим ближче значення F до 0, тим більше витягнутою буде округлість. 4) Більший діаметр 
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поперечного перерізу ядра кардіоміоцита, мкм. 5) Менший діаметр поперечного перерізу 
ядра кардіоміоцита, мкм. 6) Коефіцієнт елонгації ядра кардіоміоцита  – відношення 
більшого діаметра ядра до меншого.

Статистичну обробку результатів досліджень проводили з використанням програми 
„Excel-2010” для Windows. Для оцінки достовірності різниці між статистичними 
характеристиками двох альтернативних сукупностей даних обчислювали коефіцієнт 
Стьюдента. Достовірною вважалася різниця за показника достовірності р≥0,95, р≥0,99, 
р≥0,999.

Проводили електронно-мікроскопічне дослідження міокарда щурів 1-ї, 3-ї, 6-ї, 7-ї 
експериментальних груп на 7-му та 14-ту доби досліду. Для електронної мікроскопії зраз-
ки тканин фіксували (протягом 1 год за t=4  °С) 1,5  % розчином глютарового альдегіду 
в 0,2 М какодилатному буфері (рН 7,2). Після цього зразки промивали какодилатним 
буфером і додатково фіксували 2 %-вим розчином чотирьохокису осмію в тому ж буфері 
протягом 1 год (t=4 °С). Препарати відмивали від фіксаторів і зневоднювали у зростаючих 
концентраціях етилового спирту (50°, 70°, 90° і 100°). Додатково зневоднювали у 2-х 
змінах окису пропілену та поміщали в епоксидну смолу епон-812. Для виготовлення зрізів 
використовували ультрамікротом УМТП-6 з алмазним ножем. Ультразрізи контрастували 
2 %-вим розчином уранілацетату протягом 15 хв і додатково цитратом свинцю за Рейноль-
дсом [28]. Зрізи переглядали і фотографували за допомогою електронного трансмісійного 
мікроскопа ПЕМ-100 [11, 19]. 

Результати і їхнє обговорення
Нами встановлено, що гістамін у концентрації 1 і 8 мкг/кг зумовлює достовірне зни-

ження показників площі та периметру поперечного перерізу ядер кардіоміоцитів щурів 
приблизно на 30 % на 1-шу добу досліду. На цю добу досліду ядра клітин серцевого м’яза 
набувають більш вираженої кулястої форми, про що свідчить коефіцієнт форми F (див. 
таблицю). Зменшується більший діаметр поперечного перерізу ядер на 25  % за впливу 
гістаміну обох досліджуваних концентрацій на 1-шу добу їхнього підшкірного введення. 
Проте на 7-му добу гістамін тільки у нижчій концентрації (1 мкг/кг) зумовлює зниження 
периметру ядер на 15 % та підвищення їхньої округлості на 30 % порівняно з контролем. 
Згідно з теоретичними даними, деяке зниження об’єму ядер відбувається за сублетальної 
альтерації (зворотного пошкодження). За цих умов відбувається конденсація і маргіналія 
хроматину. Конгломерат хроматину з’являється в результаті зниження внутрішньоклітин-
ного рН за посиленого гліколізу [18]. Двотижневе введення в організм щурів гістаміну в 
концентрації 8 мкг/кг веде до збільшення площі, периметру та більшого діаметра попере-
чного перерізу ядер кардіоміоцитів на 45, 23 та 26 % відповідно. Ці зміни посилюються на 
21-шу добу (реабілітація). Збільшення площі ядер свідчить про підвищення біосинтетич-
ної активності клітин. Варто відмітити, що клітини серцевого м’яза за впливу гістаміну 
погано профарбовуються, їхня саркоплазма або недофарбована, або перефарбована, що 
свідчить про функціональні зміни в кардіоміоцитах (рис. 1, б, в). 

За допомогою електронно-мікроскопічних досліджень виявлено, що за дії гістаміну 
в концентрації 8 мкг/кг переважна більшість мітохондрій морфологічно не змінені (як і 
у контролі) (рис. 2, а), правильної форми з електронно-щільним матриксом, проте деякі 
з них мають світлий матрикс, що свідчить про початкові зміни їхньої будови та функцій. 
Окремі ділянки міофібрил розволокнені, що свідчить про незначне порушення зв’язку 
між актиновими і міозиновими міофіламентами, а як наслідок – і про зміну скоротливої 
функції міокарда за дії гістаміну. Наявні щілинні контакти без видимих змін (рис. 2, б). 
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Плазматична мембрана, яка утворює щілинні контакти, з чіткими контурами свідчить про 
її неушкодженість (рис. 2, б). Гемокапіляри, як і у контролі, заповнені колоїдним вмістом 
зі середньою електронною щільністю, в окремих містяться еритроцити. Ядра з переважан-
ням еухроматину свідчать про їхню функціональну активність. Відомо, що деспіралізація 
гетерохроматину сприяє активації метаболічної та скоротливої функції кардіоміоцитів [5].

Вже на 14-ту добу дії гістаміну (8 мкг/кг) виявляються зміни у структурі сполуч-
ної тканини ретикулярного типу (решітчастих волокон). Відомо, що численні щілини ре-
шітчастих волокон наповнені лімфатичною речовиною. Ультраструктурні порушення цієї 
тканини свідчать про порушення лімфообігу серця. Вміст гемокапілярів на цю добу до-
сліду зазнає змін, де колоїдні включення зосереджуються нерівномірно у його просвіті, 
утворюють конгломерати. Це свідчить про порушення реологічних властивостей крові за 
безпосередньої участі гістаміну. Варто відмітити, що на окремих ділянках плазматична 
мембрана втрачає свою чітку оконтурованість, а також подекуди ушкоджуються щілинні 
контакти (рис. 2, в, г, д). 

Отже, гістамін до 7-ї доби досліду зумовлює зниження площі та периметру ядер із 
подальшим зростанням їхніх розмірів порівняно з контролем вже на 14-ту добу. Гістамін 
у вищій досліджуваній концентрації призводить до порушення структури кардіоміоцитів. 
Більш виражені зміни характерні на 14-ту добу дії біогенного аміну. Відомо, що в серце-
вому м’язі відбувається проведення електрохімічного імпульсу і перетворення хімічної 
енергії на механічну, необхідну для скорочення кардіоміоцитів. Тому структурні зміни 
міокарда на клітинному рівні зумовлюють порушення роботи цього органа за впливу гіс-
таміну. Відомо, що гістамін викликає пряму ішемічну вазоконстрикцію через H1 рецеп-
тори, позитивну ізотропію через Н2-рецептори та позитивну хронотропію серця за допо-
могою комбінованих механізмів H1 та H2-рецепторів [23]. Гістамін може перешкоджати 
деполяризації та реполяризації мембрани через його вплив на потоки кальцію та калію 
у кардіоміоцитах. Ці ефекти опосередковуються H2-рецептором. Тому пряма активація 
гістамінового рецептора може викликати аритмію [21]. Проте є повідомлення, що під час 
гострого інфаркту міокарда за результатами аналізів in vivo та in vitro дефіцит гістаміну 
сприяє апоптозу кардіоміоцитів та інгібує інфільтрацію макрофагів, що веде до загострен-
ня пошкодження міокарда [26].

Додавання до питної води ГХН у концентрації 5 мг/л зумовлює на 1-шу добу лише 
підвищення округлості ядер кардіоміоцитів щурів на 19 %. Такі зміни притаманні і на 7-му 
добу дії цього чинника, де поряд із ними відбувається збільшення площі поперечного пере-
різу ядер (на 28 %) та більшого діаметра поперечного перерізу ядер (на 20 %). Двотижневе 
введення в організм тварин ГХН у нижчій досліджуваній концентрації веде до зміни біль-
шості досліджуваних морфометричних показників. Так, встановлено збільшення площі 
(на 94 %) та периметру (на 43 %), більшого (на 44 %) і меншого (на 34 %) діаметра попере-
чного перерізу ядер. Ці зміни у ядрах кардіоміоцитів залишаються і після реабілітаційно-
го періоду (див. таблицю). Збільшення площі, периметру, більшого діаметра, коефіцієнта 
елонгації поперечного перерізу ядер відбувається вже на першу добу дії ГХН у вищій до-
сліджуваній концентрації – 20 мг/л. Поряд із цим знижується коефіцієнт форми ядер (на 
15 %), що свідчить про підвищення овальності ядер. Проте до 7-ї доби морфометричні 
зміни ядер є менш вираженими. На цю добу виявлено підвищення площі профілю ядер (на 
25 %) та зростання коефіцієнта форми ядер (на 27 %). Треба відмітити, що подальше при-
ймання щурами ГХН у концентрації 20 мг/л зумовлює повторне порушення досліджуваних 
показників, зміни яких є такими ж самими, як і на 1-шу добу досліду. Після припинення 
введення в організм тварин ГХН у концентрації 20 мг/л (на 21-шу добу досліду) значно під-
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Морфометричні показники ядер кардіоміоцитів щурів 
за дії гістаміну та гіпохлориту натрію

№ групи
Sя,

мкм2,
M±m, p

Ря,
мкм,

M±m, p

F
M±m, p

Більший 
діаметр 
попереч. 

перер. ядра,
мкм, M±m, p

Менший 
діаметр 
попереч. 

перер. ядра,
мкм, M±m, p

Коефіцієнт
елонгації 

ядра,
M±m, р

1 
до

ба

Контроль 106,07±1,15   44,39±1,02  0,68±0,03  14,17±0,69  9,62±0,42  1,5±0,14 
Гістамін, 1мкг/кг 65,75±2,88*** 31,54±1,16*** 0,83±0,03** 10,46±0,33** 8,02±0,34* 1,32±0,08 
Гістамін, 8мкг/кг 73,39±3,87*** 32,05±0,86*** 0,89±0,02** 10,67±0,39** 8,75±0,28  1,22±0,05 

ГХН, 5 мг/л 110,14±6,95  41,43±1,69  0,81±0,04* 13,69±0,88  10,32±0,65  1,36±0,15 
ГХН, 20мг/л 155,47±4,33*** 58,54±2,3** 0,58±0,03* 22,41±0,98*** 8,88±0,33  2,45±0,15**

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 5 мг/л 185,94±7,22*** 52,59±1,42** 0,84±0,02** 18,66±0,96** 12,73±0,31*** 1,47±0,1 

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 20 мг/л 153,88±7,53** 49,99±2,19  0,78±0,04  17,76±1,13* 11,14±0,68  1,59±0,14 

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 5 мг/л 248,71±14,1*** 61,63±0,73*** 0,78±0,01* 20,37±1,09** 14,8±0,68*** 1,4±0,14 

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 20мг/л 255,87±8,4*** 62,24±1,83*** 0,83±0,03* 20,1±0,88*** 16,24±0,23*** 1,24±0,07 

7 
до

ба

Контроль 102,36±3,91  45,59±1,83  0,63±0,04  13,06±0,38  9,99±0,28  1,32±0,06 
Гістамін,1 мкг/кг 98,64±6,29  38,93±1,49* 0,82±0,04** 12,39±0,5  10,12±0,42  1,23±0,06 
Гістамін,8 мкг/кг 100,13±14,27  41,11±4,21  0,76±0,07  14,04±1,12  9,02±1  1,52±0,13 

ГХН, 5 мг/л 130,56±7,66* 44,75±0,85  0,82±0,05* 15,65±0,47** 10,65±0,65  1,5±0,13 
ГХН, 20мг/л 128,14±4,76** 44,94±1,4  0,8±0,04* 15,43±1,11  10,68±0,45  1,41±0,12 

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 5 мг/л 142,87±6,59** 47,83±1,31  0,79±0,05* 17,14±0,75** 10,7±0,7  1,57±0,12 

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 20 мг/л 174,75±5,67*** 53,53±1,32** 0,77±0,02* 19,18±0,65*** 11,64±0,45* 1,66±0,09*

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 5 мг/л 194,74±7,51*** 54,56±1,12** 0,79±0,03* 17,99±0,4*** 13,14±0,31*** 1,38±0,06 

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 20мг/л 133,14±8,54* 44,23±1,45  0,89±0,01** 14,42±0,43* 11,72±0,46* 1,23±0,04 

14
 д

об
а

Контроль 65,96±7,59  31,84±1,4  0,79±0,03  10,49±0,48  7,85±0,53  1,35±0,06 
Гістамін, 1мкг/кг 85,95±7,72  37,71±2,14  0,76±0,04  13,04±0,77* 8,43±0,7  1,6±0,19 
Гістамін, 8мкг/кг 95,48±4,54* 39,06±1,14** 0,79±0,05  13,17±0,38** 9,24±0,39  1,44±0,07 

ГХН, 5 мг/л 128,12±9,24*** 45,52±3,16** 0,81±0,06  15,14±0,49*** 10,52±0,45** 1,42±0,04 
ГХН, 20мг/л 143,81±6,58*** 53,83±1,02*** 0,62±0,02** 21,16±0,74*** 8,67±0,35  2,3±0,08***

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 5 мг/л 165,43±4,49*** 52,75±0,85*** 0,76±0,03  19,16±0,99*** 11,24±0,79** 1,65±0,08*

Гістамін,1мкг/кг + 
ГХН, 20 мг/л 195,79±11,32*** 57,07±2,12*** 0,76±0,03  20,59±0,84*** 12,15±0,75** 1,72±0,13*

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 5 мг/л 140,77±5,12*** 47,49±2,17*** 0,79±0,05  15,63±0,6*** 11,49±0,26*** 1,37±0,07 

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 20мг/л 123,16±5,78*** 43,68±1,19*** 0,89±0,01* 14,68±0,48*** 10,75±0,45** 1,39±0,09 

21
 д

об
а

Контроль 79,84±5,87  34,51±0,88  0,83±0,04  11,02±0,42  9,12±0,39  1,21±0,05 
Гістамін,1мкг/кг 63,79±5,69  31,04±0,97* 0,82±0,02  9,94±0,66  8,13±0,27  1,22±0,07 
Гістамін,8мкг/кг 125,63±3,76*** 44,15±0,87*** 0,81±0,03  13,91±0,36*** 11,4±0,14** 1,23±0,03 

ГХН, 5 мг/л 136,52±8,88** 44,81±1,89** 0,85±0,02  15,52±0,55*** 10,76±0,33* 1,39±0,02*

ГХН, 20мг/л 216,19±3,43*** 59,04±1,01*** 0,78±0,02  19,12±0,59*** 14,44±0,39*** 1,33±0,08 
Гістамін,1мкг/кг + 

ГХН, 5 мг/л 187,99±5,5*** 57,68±2,37*** 0,72±0,06  21,18±2,09** 11,77±1,22  1,73±0,16
Гістамін,1мкг/кг + 

ГХН, 20 мг/л 245,23±4,85*** 59,42±1,41*** 0,88±0,03  21,09±1,11*** 14,93±0,61*** 1,43±0,13 
Гістамін,8мкг/кг+ 

ГХН, 5 мг/л 255,25±12,11*** 63,45±1,09*** 0,79±0,02  23,13±0,48*** 14,04±0,52*** 1,66±0,06***

Гістамін,8мкг/кг+ 
ГХН, 20мг/л 113,38±4,41** 43,09±1,65** 0,87±0,03  14,94±0,93** 9,78±0,56  1,56±0,17 
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вищуються розміри площі (на 171 %), периметру (на 71 %), більшого (на 74 %) і меншого 
(на 58 %) діаметра поперечного перерізу ядер кардіоміоцитів (див. таблицю).

Нами встановлено, що на 1-шу добу дії ГХН у концентрації 5 мг/л у міокарді від-
буваються зміни, які виявляються надмірною кількістю еритроцитів у пухкій сполучній 
тканині, втратою чіткості меж плазматичних мембран кардіоміоцитів, утворенням ваку-
олей навколо окремих ядер (рис. 1, г). Ці зміни посилюються до 14-ї доби (вакуолізація 
саркоплазми, зміни у сполучній тканині) і залишаються такими ж і після реабілітаційного 
періоду (рис. 1, д). Менш виражені зміни у серцевому м’язі зафіксовані за дії ГХН у кон-
центрації 20 мг/л. За впливу ГХН (20 мг/л) відбувається незначна вакуолізація саркоплазми 
переважно на 14-ту добу досліду, тоді як у сполучній тканині структурних порушень не 
виявлено (рис. 1, е). Варто зазначити, що будова міокарда є у нормі на 21-шу добу досліду 
(реабілітація). Відомо, що вакуолізація клітин свідчить про міокардіодистрофію. Струк-
турні зміни серця відбуваються за рахунок порушення концентрації кисню в кардіоміоци-
тах, що призводить до змін вуглеводного і білкового обмінів, електролітного дисбалансу 
міокарда [13].

Рис. 1. Верхівка серця щура. Фарбування гематоксилін-еозином: а) контроль, 7 доба. Ок. 10, об. 40; 
б) гістамін, 1 мкг/кг. 1 доба. Ок. 10, об. 40; в) гістамін, 1 мкг/кг. 21 доба. Ок. 10, об. 40; 
г) гіпохлорит натрію, 5 мг/л. 1 доба. Ок. 10, об. 40; д) гіпохлорит натрію, 5 мг/л. 14 доба. Ок. 
10, об. 10; е) гіпохлорит натрію, 20 мг/л. 14 доба. Ок. 10, об. 40. Тут і далі: 1 – ядро; 2 – пухка 
сполучна тканина; 3 – саркоплазма; 4 – вакуолізація саркоплазми
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Отже, додавання до питної води ГХН у серцевому м’язі змінює розміри ядер і зумов
лює гідропічну дистрофію, причому нижча концентрація цієї сполуки чинить більш вира
жений вплив на пізніх етапах досліду, тоді як досліджувана речовина у вищій концентрації 
зумовлює періодичні порушення будови (на 1-шу та 14-ту доби досліду) кардіоміоцитів.

Нами встановлено, що одночасне підшкірне введення щурам гістаміну в концен
траціях 1 і 8 мкг/кг та приймання ГХН у концентрації 5 мг/л на 1-шу добу досліду підвищує 
досліджувані морфометричні показники. Причому за сумісного введення ГХН (5 мг/л) і 
гістаміну у вищій концентрації (8 мкг/кг) відбувається більш інтенсивне їхнє зростання. 
Так, площа профілю поперечного перерізу ядра збільшується на 134 %, периметр профілю 
поперечного перерізу ядра – на 39 %, коефіцієнт форми ядра – на 15 %, більший діаметр 
поперечного перерізу ядра – на 44 %, менший діаметр поперечного перерізу ядра – на 54 %. 
Варто відмітити, що показники збільшуються як порівняно з контролем, так і порівняно з 
групами тварин, яким підшкірно вводили гістамін, а також яким тільки випоювали ГХН у 
концентрації 5 мг/л (див. таблицю). Така ж тенденція щодо змін показників залишається 
і на 7-му, і на 14-ту доби одночасної дії гістаміну (1 і 8 мкг/кг) та ГХН (5 мг/л), а також і 
після реабілітаційного періоду (21-ша доба).

Рис. 2. Електронна мікрофотографія кардіоміоцитів верхівки серця щура: а) контроль, 7 доба. Зб. 
20 000; б) гістамін, 8 мкг/кг, 7 доба. Зб. 22 000; в) гістамін, 8 мкг/кг, 14 доба. Зб. 22 000; г) 
гістамін, 8 мкг/кг, 14 доба. Зб. 22 000; д) гістамін, 8 мкг/кг, 14 доба. Зб. 22 000. Тут і далі: М – 
мітохондрія; ГК – гемокапіляр; МФ – міофібрила; ЩК – щілинний контакт; СП – саркоплазма; 
Е – еритроцит; ПМ – плазматична мембрана
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Поряд зі збільшенням розмірів ядер за одночасних ін’єкцій гістаміну в концентра-
ції 1 мкг/кг і перорального введення щурам ГХН у концентрації 5 мг/л зростає проник-
ність гемокапілярів, у результаті чого клітини крові (еритроцити) переходять у шар пух-
кої сполучної тканини. Відомо, що тонкі прошарки цієї сполучної тканини у серцевому 
м’язі містять капіляри [9]. Збільшення проникності гемокапілярів свідчить про порушення 
транскапілярного обміну [2]. Саркоплазма клітин добре сприймає фарбник. В оптично про-
зорих і добре профарбованих ядрах чітко виявляються по два і більше ядерець, що свід-
чить про зростання біосинтетичних процесів. Між сусідніми клітинами наявні анастомози 
(рис. 3, а, б, в). На першу добу дії гістаміну у вищій досліджуваній концентрації (8 мкг/кг) 
та одночасного впливу ГХН у концентрації 5 мг/л виявлено зменшення просвіту між кар-
діоміоцитами за рахунок набрякання клітин, саркоплазма яких візуально рихла (рис. 3, г). 
Саркоплазма клітин і ядра оптично непрозорі, що свідчить про порушення метаболізму в 
них. На 7-му добу поєднаної дії речовин відбувається вакуолізація саркоплазми (рис. 3, д). 
До 21-ї доби гідропічна дистрофія зберігається, проте покращується сприймання фарб
ника клітинами, що свідчить про позитивні зрушення у кардіоміоцитах. Відомо, що 
збільшення розмірів ядер, які є неправильної форми, оточені світлою зоною (так званим 
перинуклеарним німбом, утвореним масивними скупченнями глікогену), відбувається за 
гіпертрофічної кардіоміопатії [1]. Отже, поєднана дія гістаміну в концентрації 8 мкг/кг та 
ГХН у концентрації 5 мг/л зумовлюють виражений негативний вплив на структуру міокарда 
щурів.

Рис. 3. Верхівка серця щура за одночасного впливу гістаміну та гіпохлориту натрію в концентрації 
5 мг/л. Фарбування гематоксилін-еозином: а) гістамін, 1 мкг/кг + ГХН, 5 мг/л, 1 доба. Ок. 
10, об. 10; б) гістамін, 1 мкг/кг + ГХН, 5 мг/л, 1 доба. Ок. 10, об. 40; в) гістамін, 1 мкг/кг + 
ГХН, 5 мг/л, 7 доба. Ок. 10, об. 40; г) гістамін, 8 мкг/кг + ГХН, 5 мг/л, 1 доба. Ок. 10, об. 
40; д) гістамін, 8 мкг/кг + ГХН, 5 мг/л, 7 доба. Ок. 10, об. 40. Тут і далі: 5 – еритроцити; 6 – 
анастомози
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За допомогою електронно-мікроскопічних досліджень виявлено, що одночасне 
введення в організм тварин гістаміну в концентрації 8 мкг/кг та ГХН у концентрації 5 мг/л 
на 7-му добу досліду зумовлює ушкодження скоротливих елементів. Міофібрили втрачають 
паралельне розташування, подекуди відбувається їхня руйнація (рис. 4, а). Проте ці зміни 
нівелюються на 14-ту добу досліду (рис. 4, б). У ядрах клітин переважає еухроматин, що 
свідчить про зростання їхньої функціональної активності (рис. 4, б). Потрібно зазначити, 
що у значної кількості мітохондрій електронна щільність матриксу знижена, а це свідчить 
про деструктивні зміни (рис. 4, в).

Рис. 4. Електронна мікрофотографія кардіоміоцитів верхівки серця щура за дії гістаміну в 
концентрації 8 мкг/кг та гіпохлориту натрію в концентрації 5 мг/л: а) 7 доба. Зб. 22 000; б-в) 
14 доба. Зб. 22 000. Тут і далі: Я – ядро
Приймання щурами ГХН у концентрації 20 мг/л на тлі дії гістаміну в концентрації 

1 мкг/кг змінює площу поперечного перерізу ядер міокарда та більший діаметр поперечно-
го перерізу ядер, де ці показники підвищуються на 45 та 25 % відповідно (див. таблицю). 
Зростання показників відбувається і на 7, 14, 21 (реабілітація) доби досліду. У цей час змі-
нюються також інші морфометричні показники (збільшення периметру, коефіцієнта фор-
ми, меншого діаметра, коефіцієнта елонгації ядер). Одночасна дія ГХН у концентрації 20 
мг/л та гістаміну в концентрації 8 мкг/кг зумовлює значне зростання позначок досліджу-
ваних показників на 1-шу добу досліду. Так, площа поперечного перерізу підвищується на 
141 %, а периметр – на 40 %, коефіцієнт форми ядер – на 22 %, що свідчить про підвищен-
ня округлості ядер кардіоміоцитів. Проте вже на 7-му добу поєднаної дії гістаміну (8 мкг/
кг) і ГХН (20 мг/л) зростання показників розміру ядра є менш інтенсивними. Наприклад, 
площа поперечного перерізу ядер зростає лише на 30 %, і показник залишається на цьому 
ж рівні також і на 14-ту, і на 21-шу доби.

За допомогою світлової мікроскопії встановлено, що одночасна дія гістаміну (1 мкг/
кг) та ГХН (20 мг/л) не зумовлює якісних змін структури міокарда щурів на 1-шу добу 



Н. Гарасим, О. Бішко-Москалюк, О. Кулачковський та ін. 
ISSN 0206-5657. Вісник Львівського університету. Серія біологічна. 2018. Випуск 79172

досліду. Проте вже до 14-ї доби розвивається перицелюлярний і периваскулярний набряк 
(рис. 5, а). Після реабілітаційного періоду зберігається інфільтрація навколо судин міокар-
да та відбувається зменшення просвіту між кардіоміоцитами (рис. 5, б). Зменшення спо-
лучної тканини та вакуолізацію саркоплазми виявлено на 1-шу добу одночасної дії гістамі-
ну в концентрації 8 мкг/кг та ГХН у концентрації 20 мг/л (рис. 5, в). З 7-ї доби відбувається 
набряк сполучної тканини та периваскулярний набряк (рис. 5, г). Треба відмітити, що після 
реабілітаційного періоду ці зміни трохи нівелюються (рис. 5, д).

Рис. 5. Верхівка серця щура за поєднаного впливу гістаміну та гіпохлориту натрію в концентрації 
20 мг/л. Фарбування гематоксилін-еозином: а) гістамін, 1 мкг/кг + ГХН, 20 мг/л, 14 доба. Ок. 
10, об. 10; б) гістамін, 1 мкг/кг + ГХН, 20 мг/л, 21 доба. Ок. 10, об. 10; в) гістамін, 8 мкг/кг + 
ГХН, 20 мг/л, 1 доба. Ок. 10, об. 40; г) гістамін, 8 мкг/кг + ГХН, 20 мг/л, 7 доба. Ок. 10, об. 10; 
д) гістамін, 8 мкг/кг + ГХН, 20 мг/л, 21 доба. Ок. 10, об. 10. Тут: 7 – периваскулярний набряк
Нами встановлено, що вплив ГХН у концентрації 20 мг/л на фоні дії гістаміну в 

концентрації 8 мкг/кг зумовлює значне порушення ультраструктури кардіоміоцитів на 7-му 
добу досліду. Так, виявлено зони із втратою міофібрил, розширенням цистерн саркоплаз-
матичного ретикулуму, просвітленням матриксу та порушенням паралельного розташуван-
ня крист мітохондрій (рис. 6, а). Варто відмітити, що межі клітин залишаються без змін, 
що свідчить про перебування в нормі структури плазматичних мембран. У ядрах клітин 
міокарда наявні ділянки з еухроматином і гетерохроматином, ядерце (рис. 6, б). На 14-ту 
добу поєднаної дії досліджуваних речовин збільшується кількість мітохондрій різних роз-
мірів, а також тих, які втратили округлу форму; окремі міофібрили скоротливого апарату 
розташовуються антипаралельно. Збільшення кількості мітохондрій і їхні невеликі розміри 
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свідчать про гіперплазію органел [2]. На цю добу досліду залишаються розширеними цис-
терни саркоплазматичного ретикулуму (рис. 6, в, г). Тому можна твердити, що поєднаний 
вплив гістаміну в концентрації 8 мкг/кг та ГХН у концентрації 20 мг/л зумовлює значні 
патологічні прояви у міокарді.

Отже, одночасне введення в організм щурів гістаміну і ГХН у концентрації 5 мг/л 
зумовлює зростання морфометричних показників ядер кардіоміоцитів, підвищення вмісту 
багатоядерцевих ядер і активацію дистрофічних процесів клітин. Відбувається ушкодження 
міофібрил, мітохондрій. Приймання ГХН у концентрації 20 мг/л на фоні дії гістаміну 
зумовлює дистрофічні зміни кардіоміоцитів і посилення проникності судин міокарда, 
зростання площі, периметру й інших морфометричних показників ядер, наявні зміни у 
пухкій сполучній тканині, вакуолізація саркоплазматичного ретикулуму, ушкодження 
мітохондрій та скоротливого апарату кардіоміоцитів.

Рис. 6. Електронна мікрофотографія кардіоміоцитів верхівки серця щура за одночасної дії гістаміну 
в концентрації 8 мкг/кг та гіпохлориту натрію в концентрації 20 мг/л: а) 7 доба. Зб. 22 000; 
б-г) 14 доба. Зб. 22 000. Тут: СР – саркоплазматичний ретикулум; Яд – ядерце
На підставі результатів дослідження будови міокарда методами світлової та 

електронної мікроскопії проведено морфометричний аналіз і встановлено, що гістамін 
початково знижує площу і периметр ядер кардіоміоцитів. Проте до 14-ї доби морфометричні 
показники зростають порівняно з контролем. Гістамін у вищій досліджуваній концентрації 
зумовлює розволокнення міофібрил, зміни сполучної тканини кардіоміоцитів. Додавання 
до питної води ГХН у серцевому м’язі веде до збільшення розмірів ядер та до гідропічної 
дистрофії. Одночасне підшкірне введення щурам гістаміну та приймання ГХН підвищує 
позначки морфометричних показників. За сумісного введення ГХН у концентрації 5 мг/л і 
гістаміну в концентрації 8 мкг/кг відбувається більш інтенсивне їхнє підвищення, а також 
зменшення просвіту між кардіоміоцитами, гідропічна дистрофія, руйнація міофібрил. 
Поєднаний вплив ГХН у концентрації 20 мг/л та гістаміну зумовлюють перицелюлярний і 
периваскулярний набряк кардіоміоцитів. Більш виражені зміни у клітинах відбуваються за 
одночасної дії гістаміну в концентрації 8 мкг/кг та ГХН у концентрації 20 мг/л, де зафіксовано 
порушення будови мітохондрій, саркоплазматичного ретикулуму та скоротливого апарату.
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STRUCTURAL CHANGES IN RATS MYOCARDIUM UNDER THE INFJUENCE  
OF HISTAMINE AND SODIUM HYPOCHLORITE

N. Harasym, O. Bishko-Moskalyuk, O. Kulachkovsky, A. Shumska, 
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Influence of sodium hypochlorite, histamine and their simultaneous action on struc-
tural features of rats myocardium on 1 st, 7 th, 14 th day of the experiment and after the reha-
bilitation period (21st day) was investigated. It has been established that histamine primarily 
reduces the area and perimeter of nuclei of cardiomyocytes. However, until the 14th day, 
morphometric indices increase, compared to control. Histamine in the higher investigated 
concentration causes flocculation of myofibrils, changes in the connective tissue of cardio-
myocytes. Sodium hypochlorite in the heart muscle leads to an increase in the size of the 
nucleus and to hydropic dystrophy, with lower concentrations leading to more pronounced 
effects in the later stages of the experiment, whereas the substance of interest at higher con-
centrations causes periodic violations of the structure (onset and 14th day of the experiment) 
cardiomyocytes. At the simultaneous administration of histamine and sodium hypochlorite 
into the rats increases the morphometric indices. The combined administration of sodium 
hypochlorite (5 mg/l) and histamine at a concentration of 8 μg/kg results in more intensive 
growth, as well as a decrease in lumen between cardiomyocytes, develops hydropathic dys-
trophy, and the destruction of myofibrils. The combined effect of sodium hypochlorite at 
a concentration of 20 mg/l and histamine is responsible for pericellular and perivascular 
edema of cardiomyocytes. More pronounced changes in cells occur with the simultaneous 
action of histamine in the concentration of 8 μg/kg and sodium hypochlorite at a concentra-
tion of 20 mg/l (violation of the structure of mitochondria, sarcoplasmic reticulum, con-
tractile device). Subcutaneous administration of histamine rats at a concentration of 1 μg/
kg and sodium hypochlorite at a concentration of 5 mg/l leads to an increase in biosynthetic 
processes in cardiomyocytes. 
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