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линні засоби, що відкриває нові
перспективи для подальших
робіт у цьому напрямку онко-
фармакології.

Висновки

1. За новим методом синте-
зу, розробленим нами, взаємо-
дією фторотану з урацилами
(молярне співвідношення 1:1
або 1:2) в системі розчинників
(бензол — диметилформамід
— діетиловий ефір) в умовах
міжфазного каталізу дибензо-
18-краун-6-ефіром у лужному
середовищі синтезовано нові
фармакофорвмісні гетероцик-
лічні моно- та біс-похідні ура-
цилів.

2. Будову та склад синтезо-
ваних сполук підтверджено да-
ними елементного аналізу, ІЧ-,
ЯМР1Н-спектроскопії, а індиві-

дуальність — методами тонко-
шарової та газорідинної хрома-
тографії.

3. Встановлено, що деякі з
синтезованих сполук, які є най-
ближчими за хімічною будовою
до препарату порівняння — 5-
фторурацилу, належать до ма-
лотоксичних: значення їх ЛД50
перебувають в інтервалі від 289
до 177 мг/кг.

4. Подібність хімічної будови
синтезованих сполук до будо-
ви протипухлинного препарату
5-фторурацилу, значення пара-
метрів їхньої токсичності дозво-
ляють розглядати їх як потен-
ційні лікарські протипухлинні
засоби.
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Таблиця 2
Параметри токсичності сполук IV, XIII, XIV

порівняно з 5-фторурацилом

   Сполука, препарат порівняння Шлях введення ЛД50 (миші),
мг/кг

N(1)-(1′,1′-дифтор-2′-бром- Підшкірний 177
2′-хлоретил)-5-фторурацил (IV)

N(1),N(1′)-(2"-бром- Підшкірний 289
2"-хлоретеніл)-біс-(урацил) (ХІІІ)

N(1),N(1′)-(2"-бром-2"-хлор- Підшкірний 262
етеніл)-біс-(5-нітроурацил) (ХІV)

5-фторурацил 375

Одно из перспективных на-
правлений медицины послед-
них десятилетий — развитие
эмбриофетальной клеточной
терапии. Научные исследо-
вания в этой области позволя-

ют рассматривать клеточную
трансплантологию как альтер-
нативу при неэффективности
традиционных способов кон-
сервативной медикаментозной
терапии [1].

Сегодня создан целый ряд
препаратов, композиционной
основой которых являются эмб-
риональные и фетальные тка-
ни, разнородные по своему
гистогенезу. Они имеют широ-
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кий спектр действия: могут
осуществлять заместительную
функцию, влиять на обменные
процессы, стимулировать ком-
пенсаторные силы организма,
в чем и реализуется их защит-
ный и общестимулирующий
эффект, кроме того, им свой-
ственна противовоспалитель-
ная активность [2]. Такое раз-
нообразие свойств позволяет
использовать клеточную транс-
плантацию для лечения мно-
гих заболеваний [3; 4].

Одна из главных проблем
клеточной терапии — изучение
действия донорского клеточно-
го трансплантата на организм
реципиента.

Однако до настоящего вре-
мени не установлены патогене-
тические связи между стадия-
ми функционирования эмбрио-
фетальных трансплантатов в
организме хозяина с течением
патологического процесса. В
доступной литературе недоста-
точно четко определены кри-
терии оценки эффективности
данного метода лечения.

Все это определяет необхо-
димость дальнейшего изучения
метода трансплантации эмб-
риофетальных клеток при ле-
чении заболеваний глаз.

Экспериментальные иссле-
дования в офтальмологии, как
правило, проводятся на кроли-
ках, т. к. гистологическое строе-
ние глаза кролика и его при-
даточного аппарата хорошо
изучено (на протяжении многих
десятилетий), кроме того, раз-
меры глаза кролика близки к
размерам глаза человека, что
особенно важно при проведе-
нии хирургических исследова-
ний.

Однако изучение особенно-
стей жизнедеятельности эмб-
риофетального трансплантата
в организме реципиента целе-
сообразнее провести на поло-
возрелых крысах линии Вис-
тар в связи с биологической
чистотой объекта, более корот-
ким жизненным и биологичес-
ким циклами, что дает возмож-
ность провести динамические
наблюдения за более короткий

период; а также легкостью ухо-
да за животными и меньшими
экономическими затратами на
исследование.

Цель работы: изучить гисто-
логические особенности строе-
ния глазного яблока и прида-
точного аппарата глаза у интакт-
ных половозрелых крыс линии
Вистар.

Материалы и методы
исследования

Экспериментальные иссле-
дования проведены на 7 интакт-
ных половозрелых крысах ли-
нии Вистар в соответствии с
научно-практическими реко-
мендациями по содержанию
лабораторных животных и ра-
боте с ними [5], а также соглас-
но положениям «Европейской
конвенции по защите живот-
ных, которые используются для
экспериментальных и научных
целей». Животные содержа-
лись в условиях эксперимен-
тально-биологической клиники
ОДМУ.

Гистологически исследова-
ли бульбарную конъюнктиву,
склеру, роговицу, сосудистую
оболочку (радужка, цилиарное
тело, собственно сосудистая
оболочка сетчатки), зритель-
ный нерв, веко, парабульбар-
ную клетчатку, глазодвигатель-
ные мышцы, слезную железу.
После забора биоматериала
проводили его фиксацию в
10%-м нейтральном формали-
не и заливали в парафин по
стандартным методикам. Гото-
вили срезы толщиной 5–7 мкм,
которые окрашивали гематок-
силином-эозином и по Ван Ги-
зон [6].

Результаты исследования
и их обсуждение

Проведенные гистологичес-
кие исследования показали,
что у подопытных животных
роговица имеет типичное строе-
ние. Передний эпителий содер-
жит в среднем 5–6 слоев, в ба-
зальном определяются ми-
тозы. Боуменова мембрана не
выделяется. Собственное ве-
щество довольно тонкое (эпи-

телий : собственное вещество =
= 1:2), обычного вида — состо-
ит из пластинок коллагеновых
волокон, клеток очень мало.
Десцеметова оболочка четко
определяется: светлая гомо-
генная блестящая. Задний эпи-
телий представлен одним сло-
ем плоских клеток. В области
лимба видны щелевидные про-
странства венозного синуса. Эта
зона богата клетками, среди
которых определяются фиб-
робласты, гистиоциты, лимфо-
циты.

Склера представлена кол-
лагеновыми волокнами и не-
большим количеством клеток
с резко уплощенными и вытя-
нутыми ядрами. В некоторых
участках определяются сосуды
и нервные стволики, окружен-
ные тонкими прослойками рых-
лой соединительной ткани.

Радужка очень тонкая, бес-
пигментная, представлена рых-
лой волокнистой соединитель-
ной тканью, богатой клетками
и сосудами (рис. 1). Клетки пре-
имущественно фибробласти-
ческого ряда со светлыми яд-
рами, хорошо развитыми яд-
рышками. Хроматин дисперги-
рован. В сосудистом слое зия-
ют просветы сосудов. Ядра эн-
дотелиоцитов уплощены, свет-
лые. Передний эпителий обра-
зован одним слоем плоских
клеток, задний — кубический,
состоит из двух слоев: базаль-
ного (более плотного) и поверх-
ностного, образованного отно-
сительно крупными и светлы-
ми клетками. Мышцы радужки
представлены тонкими пучками
гладких миоцитов соответству-
ющих направлений.

Цилиарное тело: цилиарное
кольцо плоское, содержит тон-
кий пучок гладкомышечных
клеток, расположенных глав-
ным образом параллельно
склере. Отростки представле-
ны преимущественно нейраль-
ным эпителием — светлые
клетки со светлыми ядрами.
Соединительнотканная основа
очень тонкая, сосуды зияют,
пустые. В некоторых участках
определяются тонкие коллаге-
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новые волокна циннова пояс-
ка (рис. 2).

Собственно сосудистая обо-
лочка очень тонкая, местами
почти не визуализируется. Об-
разована рыхлой волокнистой
соединительной тканью, бога-
той клеточными элементами.
Сосуды определяются с тру-
дом, просветы их не выраже-
ны. Местами хорошо контури-
руется стекловидная пластин-
ка (мембрана Бруха) в виде тон-
кой неокрашенной блестящей
полоски.

Сетчатая оболочка типично-
го строения (рис. 3). Фотосен-
сорный слой без особенностей.
Наружный ядерный слой до-
вольно широкий, содержит
плотно расположенные мелкие
ядра с грубыми глыбками гете-
рохроматина, наружный сетча-
тый — очень тонкий. Внутрен-
ний ядерный слой состоит из
светлых плотно расположен-
ных клеток, содержащих свет-
лые крупные ядра с дисперги-
рованным хроматином и хоро-
шо видимыми ядрышками. На

периферии сетчатки, в непо-
средственной близости от цили-
арного тела нейроны распола-
гаются в 2–3 слоя. По направ-
лению к центру внутренний
ядерный слой утолщается и
составляет 3–4 слоя. Внутрен-
ний сетчатый слой толще на-
ружного в несколько раз, гис-
тологически имеет такое же
строение (рис. 4). Ганглионар-
ный слой на периферии пред-
ставлен редко расположенны-
ми одиночными клетками с
крупными ядрами. В централь-
ной зоне клетки располагают-
ся уже сплошным слоем, мес-
тами двумя. Слой нервных во-
локон имеет типичное строе-
ние, более толстый в центре.

Зрительный нерв (рис. 5) ви-
ден на продольном разрезе,
относительно толстый, пучки
нервных волокон разделены
колонками нейроглиальных
клеток. Ядра астроцитов свет-
лые, с хорошо контурируемы-
ми кариолеммой и ядрышка-
ми. Олигодендроциты — более
мелкие и темные.

Веко имеет типичное строе-
ние, без каких-либо особенно-
стей. Содержит скелетные по-
перечноисчерченные мышцы,
корни волос, в кожной части
типичные кожные железы. Мей-
бомиевая железа хорошо раз-
вита, обычного строения. Паль-
пебральная конъюнктива по-
крыта многослойным плоским
неороговевающим эпителием,
соединительнотканная плас-
тинка содержит немного типич-
ных клеток, преимущественно
фибробластов.

Эпителиоциты бульбарной
конъюнктивы гетероморфны:
встречаются группы крупных
овальных светлых клеток с го-
могенной цитоплазмой и свет-
лыми ядрами, располагающи-
мися в промежуточном слое.
Между ними — плотные, с тем-
ными, вытянутыми перпенди-
кулярно поверхности ядрами,
располагаются как бы пучками.
Поверхностный слой образо-
ван преимущественно темны-
ми плотными клетками. Опре-
деляются эндоэпителиальные
железы — как одноклеточные
(бокаловидные), так и много-
клеточные. Соединительно-
тканная пластинка содержит
умеренное количество свой-
ственных ей клеток: фибробла-
стов, гистиоцитов, единичных
лимфоцитов. Микрососудистое
русло развито умеренно.

Парабульбарная клетчатка
представлена рыхлой волок-
нистой соединительной тканью
с хорошо развитыми сосудами.
Вены дилатированы, полно-
кровны.

Рис. 1. Радужка интактного
животного. Окраска гематокси-
лин-эозином. × 400

Рис. 2. Цилиарное тело интакт-
ного животного. Окраска гемато-
ксилин-эозином. × 400

Рис. 3. Сетчатка интактного
животного (центральная часть).
Окраска гематоксилин-эозином.
× 400

Рис. 4. Сетчатка интактного жи-
вотного (периферическая часть).
Окраска гематоксилин-эозином.
× 400

Рис. 5. Зрительный нерв ин-
тактного животного. Окраска ге-
матоксилин-эозином. × 200
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Мышечная ткань — скелет-
ная, типичного строения, с хо-
рошо выраженной поперечной
исчерченностью, содержит от-
дельные нервные стволики.

Слезная железа (рис. 6) хо-
рошо развита, занимает отно-
сительно большой объем пара-
бульбарного пространства.

Ацинусы образованы круп-
ными светлыми конической
формы клетками (10–14 клеток
на поперечном срезе) с пенис-
той ячеистой цитоплазмой. Яд-
ра расположены у базальной
мембраны, сферические либо
овальные, светлые с нежным
хроматином и хорошо выра-
женными ядрышками. Кнаружи
определяются темные вытяну-
тые ядра миоэпителиоцитов.
Разные ацинусы имеют при-
знаки либо нормо-, либо гипер-
функции. В первом случае
форма клеток близка к куби-
ческой, просветы ацинусов хо-
рошо определяются, во втором
— просветы практически не
контурируются, клетки очень
высокие,  со стертыми контура-
ми в апикальной части. Меж-

ацинарный интерстиций уме-
ренно выражен в виде тонких
рыхлых прослоек, содержит со-
суды. Выводной проток желе-
зы выстлан многослойным эпи-
телием, открывается в конъ-
юнктивальный свод.

Выводы

В результате проведенных
исследований определены
особенности структуры оболо-
чек глазного яблока и прида-
точного аппарата глаза у ин-
тактных половозрелых крыс.
Полученные данные могут быть

использованы при формирова-
нии контрольных групп для ис-
следования изменений струк-
тур глаза и придаточного аппа-
рата при моделировании пато-
логических процессов.
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ного животного. Окраска гемато-
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Порушення мікроциркуляції
та формування набряку нале-
жать до основних «класичних»
ознак запалення як реакції живої
тканини на місцеве ушкоджен-
ня. У формуванні гострої запаль-
ної реакції беруть участь чис-
ленні медіатори та модулято-
ри запалення (гістамін, серото-

нін, лізосомальні ферменти,
простагландини, кініни, цитокіні-
ни та ін.), утворення і стадійне ви-
ділення яких відбиває не тільки
характер та інтенсивність пошко-
дження, але і його тривалість.

Зміна співвідношення зазна-
чених біологічно активних ре-
човин сприяє ліквідації гострих

запальних реакцій, а у випадку
ранового процесу — початку
проліферативних тканинних ре-
акцій [1].

Сьогодні досить детально
вивчено метаболізм медіаторів
запалення і розроблено засоби
його корекції. У переважної
більшості сучасних протиза-
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