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Summary/Резюме

The purpose of the study is to establish the dynamics of changes in the cell cycle parameters
of thyroid cells during skin burns against the background of the administration of lactoprotein solutions
with sorbitol or HAES%LX%5 % in the stage of acute burn toxemia, which corresponds to 3%7 days
after skin burns. Experimental studies were conducted under conditions of thermal skin damage.
For the purpose of correction, rats were administered solutions of lactoprotein with sorbitol and
HAES%LX%5 %. It was found that infusion of 0.9 % NaCl solution, LPS or HAES%LX%5 % for 7 days
does not affect the indicators of cell cycle and DNA fragmentation of thyroid cells, which are mainly
in the inactive G0G1 phase, a significantly smaller number of cells are in the G2+M phase, there is
a small percentage of cells in the S%phase (DNA synthesis), and the indicator of the SUB%G0G1
interval (DNA fragmentation, apoptosis). 1 day after thermal skin damage and the use of 0.9 %
NaCl solution, lower values of the S%phase index were found compared to the control group of rats,
which reflects a significant disruption of the cell cycle of thyroid cells. The maximum decrease in S%
phase indicators and a significant increase in the SUB%G0G1 interval indicator compared to similar
indicators of the control group was observed after 3 days. S%phase indicators against the background
of the introduction of 0.9 % NaCl solution and thermal skin burn remained significantly lower than
the indicators of similar control groups after 7 days. The authors state that in the dynamics of the
stage of acute burn toxemia with damage to the thyroid parenchyma, morphometric disorders were
detected, indicating their reversibility, which is important to consider when conducting
pharmacotherapy of such patients.

Key words: thyroid gland, thermal skin damage, cell cycle, morphometric changes, apoptosis,
acute burn toxaemia.

Метою роботи є встановлення динаміки змін показників клітинного циклу клітин щито%
подібної залози при опіку шкіри на тлі уведення розчинів лактопротеїну з сорбітолом або HAES%
LX%5 % у стадії гострої опікової токсемії, який відповідає 3%7 добам після опіку шкіри. Експе%
риментальні дослідження проведено за термічного ураження шкіри. З метою корекції щурам
вводили розчини лактопротеїну з сорбітолом та HAES%LX%5 %. Встановлено, що інфузія 0,9 %
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розчину NaCl, ЛПС або HAES%LX%5 % тривалістю 7 днів не впливає на показники клітинного
циклу та фрагментації ДНК клітин ЩЗ, які переважно знаходяться в неактивній фазі G0G1,
значно менша кількість клітин перебувають у фазі G2+M, наявний незначний відсоток клітин
у S%фазі (синтез ДНК), і показника інтервалу SUB%G0G1 (фрагментація ДНК, апоптоз). Через
1 добу після термічного ушкодження шкіри і використання 0,9 % розчину NaCl встановлено
менші значення показника S%фази порівняно с контрольною групою щурів, що відображає
суттєве порушення клітинного циклу клітин ЩЗ. Максимальне зниження показників S%фази
та суттєве підвищення показника інтервалу SUB%G0G1 у порівнянні з аналогічними показни%
ками контрольної групи спостерігається через 3 доби. Показники S%фази на фоні введення
0,9 % розчину NaCl і термічного опіку шкіри залишались значно меншими від показників ана%
логічних контрольних груп через 7 діб. Автори висловлюють, що в динаміці стадії гострої оп%
ікової токсемії при ураженні паренхіми ЩЗ виявлені морфометричні порушення свідчать про
їх оборотність, що важливо враховувати при проведенні фармакотерапії подібних хворих.

Ключові слова: щитоподібна залоза, термічне ураження шкіри, клітинний цикл, мор%
фометричні зміни, апоптозу, гостра опікова токсемія.

важливо відмітити вплив гормонів ЩЗ на
трофічні та репаративні процеси в шкірі, які в
подальшому впливають на відновлення
цілісності шкірних покривів.

Встановлено, що протягом 24 год після
термічного ушкодження шкіри спостерігаєть%
ся підвищення рівня функціональної діяльності
органів [9%11]. Однак гормональний профіль
тиреоїдних гормонів не корелює із морфоло%
гічними змінами в органі. Встановлено, що
при опіковому шоку протягом перших 24 год
після термічного ушкодження шкіри рівень ти%
реоїдних гормонів знижується в результаті
їхнього активного використання та утилізації
внаслідок посиленої компенсації [12]. Клінічно
доведено, що пацієнти з опіками шкіри були
гіперметаболічними з підвищеними витрата%
ми енергії у стані спокою з 2%го по 4%й тиж%
день [13, 14]. Спостерігалося збільшення
рівня запальних цитокінів, хемокінів та мета%
болічних гормонів.

Дискутується, що проблема корекції
ушкодження ЩЗ залишається відкритим пи%
танням в терапії ОХ і проблемою, яка потре%
бує нагального вирішення, враховуючи важ%
ливу роль функціонування даної залози як в
метаболізмі шкіри, так і інших життєво важ%
ливих тканин (кістки, сполучна тканина), що
забезпечують відновлення гомеостазу в
організмі [15%17].

Нашу увагу привернули дані про пози%
тивні результати використання ранньої актив%
ної інфузійної терапії на фоні термічного опіку
шкіри вітчизняних препаратів — розчинів лак%
топротеїну з сорбітолом (ЛПС) та HAES%LX%5
%, що засвідчили значний позитивний вплив

Термічні ураження є однією з найакту%
альніших медико%соціальних проблем сучас%
ної медицини у світі, в тому числі, в Україні
[1%4]. Актуальність проблеми опікової травми
визначається частим ураженням дорослих і
дітей, складністю та тривалістю лікування,
довготривалою втратою працездатності та
порівняно високою летальністю. В нашій країні
від опіків щорічно страждає більше 45 тис.
людей, вони займають третє місце в струк%
турі смертності, внаслідок усіх отриманих
травм, поступаючись за частотою лише транс%
портному травматизму [1, 5]. Незважаючи на
значні успіхи, що були досягнуті у лікуванні
даної патології, летальність серед важкообпе%
чених залишається високою, особливо при
критичних (40 — 50 % поверхні тіла) та над%
критичних (понад 50 %) глибоких опіках [1, 6].

Неефективність запропонованих ме%
тодів лікування не в останню чергу зумовлена
складним патогенезом даного ушкодження,
чисельними чинниками, що відповідають за
каскад патологічних процесів при термічному
опіці [7], які суттєво ускладнюють функціону%
вання організму і потенційно можуть призве%
сти до смерті пацієнта. Важливо зазначити що
загальноприйнятий науковий підхід розгляда%
ти патологічний процес, який розвивається
внаслідок термічного опіку шкіри як систем%
ний процес — «опікову хворобу» (ОХ), що вка%
зує на комплексність патологічного стану [8].

Однак привертає увагу недостатній
рівень даних щодо функціонування ЩЗ на тлі
термічного опіку шкіри, яка досить активно
задіяна в патогенезі ОХ і стан якої суттєво
впливає на інші органи та системи. Особливо
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на різні аспекти перебігу ОХ, зокрема на ти%
мус, легені, печінку та інші органи [18%21].
Застосування методу ДНК%цитометрії допо%
могло встановити закономірності патогене%
тичного впливу ОХ на організм і на клітини в
досліджуваних органах.

Саме тому нам видається перспектив%
ним вивчення впливу розчинів лактопротеїну
з сорбітолом або HAES%LX%5 % на показники
клітинного циклу клітин ЩЗ на фоні термічно%
го ушкодження шкіри.

Метою дослідження є встановлення
динаміки змін показників клітинного циклу
клітин щитоподібної залози при опіку шкіри на
тлі уведення розчинів лактопротеїну з сорбі%
толом або HAES%LX%5 % у стадії гострої опіко%
вої токсемії, який відповідає 3%7 добам після
опіку шкіри.

Матеріал і методи дослідження

Експериментальні дослідження прово%
дили на 12 білих щурах вагою 180%220 г, які
утримувалися за умов віварію. Утримання,
обробка та маніпуляції з тваринами проводи%
лись відповідно із «Загальними етичними
принципами експериментів на тваринах», ух%
валеними П’ятим національним конгресом з
біоетики (Київ, 2013), при цьому керувалися
рекомендаціями Європейської конвенції про
Захист хребетних тварин для експеримен%
тальних та інших наукових цілей (Страсбург,
1985), методичним рекомендаціями ДФЦ
МОЗ України «Доклінічні дослідження препа%
ратів» (2001) та правилами гуманного повод%
ження з піддослідними тваринами та умова%
ми, затвердженими Комісією з біоетики
Одеського національного медичного універси%
тету (протокол №17%С від 12.11.2021 р.).

Термічні опіки шкіри 2%3 ступеня моде%
лювали шляхом притискання протягом 10 с
до завчасно депільованих бокових поверхонь
тіла щурів чотирьох мідних пластин (по дві
пластинки з кожного боку, площа поверхні
кожної становила 13,86 см2), які попередньо
протягом 6 хв містили в воді з температурою
100єС [22].

Після евтаназії тварин передозуванням
ефіру проводили макроскопічне дослідження
щитоподібної залози (ЩЗ) щурів. Масу тва%
рин визначали на тарифних вагах з точністю
до 0,1 г. Виділену і відпрепаровану ЩЗ щурів
вивчали за такими показниками: абсолютна
маса залози, абсолютна маса лівої та правої

часток, відносна маса залози, найбільша дов%
жина правої та лівої часток, найбільша шири%
на правої та лівої часток, найбільша товщина
правої та лівої часток органа.

Експериментальне дослідження впливу
надмірного термічного чинника на показники
клітинного циклу і фрагментації ДНК клітин
ЩЗ, а також з’ясування ефективності фарма%
кологічної корекції за цих умов було викона%
но методом протокової цитометрії. З цією
метою, відповідно до протоколу%інструкції
виробника, готували суспензії ядер із тиро%
цитів із застосуванням оригінального розчи%
ну для дослідження ядерної ДНК CyStain DNA
(“Partec”, Німеччина). Відомо, що вказаний
розчин дає змогу швидко, одночасно і якісно
виконувати екстракцію ядер та маркувати
ядерну ДНК розчином 4’,6%діамідино%2%фені%
ліндолу, який входить до його складу [64, 65].
Протягом приготування ядерних суспензій ви%
користовувалися оригінальні одноразові
фільтри CellTrics 50 mм (“Partec”, Німеччина).
Протоковий аналіз виконували на базі науко%
во%дослідного центру Вінницького національ%
ного медичного університету імені М. І. Пиро%
гова на багатофункціональному науково%дос%
лідному протоковому цитометрі “Partec PAS”
(“Partec”, Німеччина).

Для збудження флуоресценції діаміди%
нофеніліндолом застосовувалось ультрафіо%
летове випромінювання. Із кожного зразка
ядерної суспензії аналізу підлягало 10 000
подій. Циклічний аналіз клітин виконувався за%
собами програмного забезпечення FloMax
(“Partec”, Німеччина) у повній цифровій відпо%
відності згідно з математичною моделлю, де
визначали такі показники:

— G
0
G

1
 — відсоткове співвідношення клітин

фази G0G1 до всіх клітин клітинного цик%
лу (вміст ДНК = 2 c);

— S — відсоткове співвідношення фази син%
тезу ДНК до всіх клітин клітинного циклу
(вміст ДНК > 2 c та < 4 c);

— G
2
+M — відсоткове співвідношення фази

G
2
+M до всіх клітин клітинного циклу (ДНК

= 4 c; рис. 1.8) [66, 67].

Визначення фрагментації ДНК (апоптоз)
виконано шляхом виділення SUB%G

0
G

1
 ділян%

ки на ДНК%гістограмах RN
1
 перед піком G

0
G

1
,

яка вказує на ядра клітин із вмістом ДНК < 2
с.



162

ACTUAL  PROBLEMS OF TRANSPORT  MEDICINE �# 4 (82),  2025

АКТУАЛЬНІ  ПРОБЛЕМИ ТРАНСПОРТНОЇ  МЕДИЦИНИ � № 4 (82), 2025 р.
DOI: https://zenodo.org/records/18063468

Отримані дані були представлені у виг%
ляді середньої величини та стандартного
відхилення (М ± у). Всі розраховували стати%
стично за допомогою параметричного крите%
рію одно варіантної АНОВИ. Мінімальна ста%
тистична ймовірність визначалася при p <
0,05.

Результати досліджень та їх

обговорення

1. Показники клітинного циклу в щито�
подібній залозі у щурів  без опіку шкіри при
застосуванні інфузії 0,9 % розчину NaCl,
лактопротеїну з сорбітолом або HAES�LX�5
%

Першим етапом
стало визначення пато%
генетичної значущості
змін показників клітин%
ного циклу клітин ЩЗ
при опіку шкіри на тлі
використання зазначе%
них розчинів, що дало
змогу виключити по%
тенційний вплив на
нормальний цикл
клітин залози. Отри%
мані дані засвідчили
ідентичну картину по%
казників у всі терміни
дослідження на фоні
використання 0,9 %
розчину NaCl, ЛПС або
HAES%LX%5 % у щурів
без опікового ураження
шкіри (Табл 1). Серед
усіх показників клітин%
ного циклу лише показ%
ник S%фази в групі з
введенням 0,9 % роз%
чину NaCl через 1 добу
мав незначну тенден%
цію розбіжностей (р =
0,076).

Результати досл%
ідження вмісту ДНК у
клітинах ЩЗ тварин
без опіку шкіри на тлі
введення 0,9 % розчи%
ну NaCl, ЛПС або
HAES%LX%5 % засвідчи%
ли переважання клітин
у неактивну фазу

G0G1. Значно менша кількість клітин перебу%
вали в стані проліферації (S%фаза, G2+M%
фаза). Рівень клітин з ознаками апоптозу
(SUB%G0G1) незначний.

На рис. 1 наведено приклад ДНК%гістог%
рами клітин ЩЗ через 3 доби на фоні введен%
ня 0,9 % розчину NaCl, на якій показник інтер%
валу SUB%G0G1 становив 2,44 % від загаль%
ної кількості клітинних подій.

На рис. 2 наведено приклад ДНК%гістог%
рами клітин ЩЗ через 7 діб на фоні введення
лактопротеїну з сорбітолом, на якій показник
інтервалу SUB%G0G1 становив 2,69 % від за%
гальної кількості клітинних подій.
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2. Показники клітинного циклу в щито�
подібній залозі після термічного опіку
шкіри при застосуванні 0,9 % розчину
NaCl, лактопротеїну з сорбітолом або
HAES�LX�5 % через 1, 3, 7, 14, 21 і 30 діб
після опікової травми шкіри

Надалі ми вивчали динаміку показників
клітинного циклу та фрагментації ДНК у кліти%
нах ЩЗ щурів на фоні опіку шкіри (із площею
ураження 21–23 % поверхні тіла) і введення
0,9 % розчину NaCl, ЛПС або HAES%LX%5 %.

Встановлено, що на фоні введення 0,9
% розчину NaCl вже через 1 добу після терм%
ічного опікового ураження шкіри відмічають%
ся зміни в показниках клітинного циклу клітин
ЩЗ, які полягають у статистично значущому
зменшенні кількості клітин у S%фазі (p < 0,01),
що свідчить про недостатнє відновлення по%
пуляції ушкоджених клітин. Інші показники

клітинного циклу не мають достовір%
них відмінностей або тенденцій
відмінностей із показниками групи
без опіку шкіри. Достовірних
відмінностей або тенденцій відмінно%
стей для показників G0G1, G2+M та
SUB%G0G1 не виявлено.

Не встановлено достовірних
відмінностей або тенденцій відмінно%
стей при порівнянні відповідних по%
казників клітинного циклу клітин ЩЗ
між групами з опіком шкіри через 1
добу при використанні 0,9 % розчи%
ну NaCl, ЛПС та HAES%LX%5 %.

Максимальне зниження відсот%
ка клітин ЩЗ, які перебували у S%фазі
(p < 0,01), і одночасно пікове підви%
щення середнього рівня показників
інтервалу SUB%G0G1 (p < 0,01) вста%
новлено через 3 доби спостережен%
ня від початку моделювання терміч%
ного опіку шкіри на фоні введення 0,9
% розчину NaCl (табл. 2). Достовір%
них відмінностей або тенденцій
відмінностей для показників G0G1 та
G2+M не виявлено.

Не встановлено достовірних
або тенденцій відмінностей при по%
рівнянні відповідних показників
клітинного циклу клітин ЩЗ між гру%
пами з опіком шкіри через 3 доби
при використанні 0,9 % розчину
NaCl, ЛПС та HAES%LX%5 %.

Через 7 діб після термічного опіку шкіри
та застосування 0,9 % розчину NaCl встанов%
лено достовірно (p < 0,01) менше значення
показника S%фази та незначну тенденцію (р =
0,076) до більших значень інтервалу SUB%
G0G1 порівняно з групою без опіку шкіри
(табл. 3). Достовірних відмінностей або тен%
денцій відмінностей для показників G0G1 і
G2+M не виявлено.

На представленій ДНК%гістограмі (Рис.
3) ядерної суспензії клітин ЩЗ щурів через 7
діб після опіку шкіри на фоні введення 0,9 %
розчину NaCl показник SUB%G0G1 (RN2, фраг%
ментація ДНК) становив 4,60 %, що вказує на
значну групу клітин, які перебувають у стані
активації апоптозу.

На фоні використання розчинів ЛПС або
HAES%LX%5 % після опіку шкіри також встанов%
лені достовірно менші (p < 0,01 в обох випад%
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ках) значення показника S%фази, порівняно з
аналогічними групами без опікового ушкод%
ження, а достовірних відмінностей або тен%
денцій розбіжностей між показниками G0G1,

G2+M та SUB%G0G1 не
виявлено.

На представлених
ДНК%гістограмах (Рис. 4
і 5) ядерної суспензії
клітин ЩЗ щурів через 7
діб після опікового уш%
кодження шкіри на фоні
введення розчинів ЛПС
або HAES%LX%5 % показ%
ник SUB%G0G1 (RN2,
фрагментація ДНК) ста%
новив відповідно 2,79 і
2,48 %.

Не встановлено
достовірних розбіжнос%
тей або тенденцій
відмінностей при по%
рівнянні відповідних по%
казників клітинного цик%
лу клітин ЩЗ між група%
ми з опіком шкіри через
7 діб при використанні
0,9 % розчину NaCl, ЛПС
та HAES%LX%5 %.

Підсумовуючи от%
римані дані, можемо
зробити певні узагаль%
нення щодо динаміки
показників клітинного
циклу клітин ЩЗ, отри%
маних методом ДНК%ци%
тометрії. Дисбаланс по%
казників синтезу ДНК й
апоптозу в клітинах ЩЗ
при термічному ушкод%
женні шкіри на фоні вве%
дення 0,9 % розчину
NaCl, який встановлений
на підставі дослідження
показників клітинного
циклу, має певну зако%
номірність.

Через 1 добу сут%
тєвим ушкодженням
клітинного циклу клітин
ЩЗ виявилось зниження
показників S%фази.

Пікове зниження показників S%фази та
суттєве підвищення рівня клітин, які знахо%
дяться в інтервалі SUB%G0G1, спостерігають%
ся через 3 доби. Максимальні зміни, зафіксо%
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вані через 3 доби після термічного ушкоджен%
ня шкіри, відповідають максимальному апоп%
тозу із одночасним максимальним зниженням
синтезу ДНК. Такий дисбаланс у даний термін
свідчить про виражений вплив на організм
токсичних метаболітів, які утворюються після
опіку шкіри і посилюють ушкодження клітин.

На недостатність протективного ефекту
вказує незначна динаміка показників клітин%
ного поділу, що спостерігається через 7 діб,
який проявляється у несуттєвому підвищенні
показників S%фази та одночасному зниженні
показників інтервалу SUB%G0G1 через 21 та

30 діб після термічного ушкоджен%
ня шкіри.

Цікаво, що морфометричні
зміни в ЩЗ через 1 добу співвідно%
сяться з доведеними патоморфо%
логічними змінами в паренхімі за%
лози, вираженість яких мала пере%
важний характер адаптації або ком%
пенсації [23]. На 3 добу після опіку
шкіри на фоні введення 0,9 % роз%
чину NaCl у щитоподібній залозі
щурів встановлено низку змін у
структурі судинного компоненту
залози, її стромі та паренхімі, що
можуть призвести до порушення
секреторного циклу фолікулярних
клітин.

Отже, отримані морфомет%
ричні та наявні морфологічні дані
стосовно змін клітинного циклу за%
лози, а також паренхіми та ультра%
структури ЩЗ протягом трьох діб
після термічного ураження шкіри,
можливо зробити висновок стосов%
но певного узгодження результатів
морфо метричних та патоморфоло%
гічних змін щитовидної залози екс%
периментальних тварин через 1
добу та через 3 доби після терміч%
ного ураження шкіри. Загалом, от%
риманий масив фактичних даних
свідчить про перевагу дистрофіч%
них, некротичних і деструктивних
внутрішньотиреоїдних процесів в
динаміці першої стадії опікової хво%
роби, не суперечать іншим даним
[5, 24].

Таким чином, протягом пер%
шої стадії опікового ураження па%

ренхіми ЩЗ — стадії гострої опікової токсемії
— виявлені нами морфометричні та патомор%
фологічні внутрішньоорганні порушення
свідчать про їх оборотність, що важливо вра%
ховувати при проведенні фармакотерапії та%
кого контингенту хворих. За даними тривало%
го спостереження, проведеного нами, вплив
препарату HAES%LX%5 % на показники S%фази
та інтервалу SUB%G0G1 має комплексний ха%
рактер і полягає у більш вираженій позитивній
дії на процеси синтезу й апоптозу. Вплив ЛПС
на клітинний цикл ЩЗ мав подібний, але менш
виражений прояв.
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Висновки

1. Інфузія 0,9 % розчину NaCl, ЛПС або
HAES%LX%5 % тривалістю 7 днів не впли%
ває на показники клітинного циклу та
фрагментації ДНК клітин ЩЗ, які пере%
важно знаходяться в неактивній фазі
G0G1 (90,32–91,88 %), значно менша
кількість клітин перебувають у фазі G2+M
(7,56–9,17 %), наявний незначний відсо%
ток клітин у S%фазі (0,52–0,67 %) (синтез
ДНК), і показника інтервалу SUB%G0G1
(фрагментація ДНК, апоптоз) (2,23–2,81
%).

2. Через 1 добу після термічного ушкоджен%
ня шкіри і використання 0,9 % розчину
NaCl встановлено менші (p < 0,05) зна%
чення показника S%фази порівняно с кон%
трольною групою щурів (0,9 % розчин
NaCl без опіку), що відображає суттєве
порушення клітинного циклу клітин ЩЗ.
Максимальне зниження (p < 0,01) показ%
ників S%фази та суттєве підвищення (p <
0,01) показника інтервалу SUB%G0G1 у
порівнянні з аналогічними показниками
контрольної групи спостерігається через
3 доби. Показники S%фази на фоні вве%
дення 0,9 % розчину NaCl і термічного
опіку шкіри залишались значно меншими
від показників аналогічних контрольних
груп через 7 (p < 0,01) діб.

3. Через 1%7 діб після термічної травми
шкіри і застосування гіперосмолярних
розчинів ЛПС або HAES%LX%5 % встанов%
лено лише менші (p < 0,05–0,01) значен%
ня показників S%фази у порівнянні з по%
казниками груп без опіку.

4. В динаміці стадії гострої опікової токсемії
при ураженні паренхіми ЩЗ виявлені
морфометричні порушення свідчать про
їх оборотність, що важливо враховувати
при проведенні фармакотерапії подібних
хворих.
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Summary/Резюме

The purpose of the study is to determine the influence of acute blood loss on the serum IL%
10 content in the context of traumatic brain injury (TBI), blunt abdominal trauma (BAT), and skeletal
trauma (ST) in the dynamics of early and late manifestations of traumatic disease. The experiments
involved 316 mature male Wistar line rats. TBI, BAT, and ST were modelled under thiopental sodium
anaesthesia (40 mg/kg%1). In some groups, acute blood loss in the amount of 1,5 % of body weight
was additionally modelled. Control rats were only administered thiopental sodium anaesthesia. The


