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ПОВРЕЖДЕНИЕ МИОКАРДА В ПРОМЕЖУТОЧНЫЙ ПЕРИОД 
ЭНДОТОКСИНОВОГО ШОКА (светооптическое

и электронномикроскопическое исследование)

Необходимость изучения механизмов септического шока выдвига
ет на первый план разработку патогенеза его экспериментальной мо
дели—эндотоксинового шока, причем особое внимание уделяется состо
янию сердечно-сосудистой системы.

В настоящей работе, являющейся продолжением предыдущих иссле
дований [1, 2, 7], проведено комплексное гистологическое, гистохими
ческое и электронномикроскопическое изучение миокарда кроликов и 
собак спустя 5 час (промежуточный период шока) после введения эндо
токсина.

Материал и методы. Эндотоксиновый шок получали у 20 собак и 5 
кроликов по ранее описанной методике [2]. В качестве контроля ис
пользовали животных (4 собаки и 2 кролика), которым вводили сте
рильный физиологический раствор. Артериальное давление регистри
ровали с помощью ультразвукового датчика давления прямым методом 
[6] и результаты обрабатывали методом вариационной статистики. С 
целью изучения сосудистой проницаемости за 20—30 мин до забоя всем 
животным вводили Fe LEK [10]. Взятие материала производили тот
час после инъекции летальной дозы нембутала.

Для гистологических и гистохимических исследований кусочки мио
карда из обоих предсердий и желудочков фиксировались в 10% ней
тральном формалине и жидкости Карнуа. Парафин-целлоидиновые сре
зы окрашивали гематоксилин-эозином. В свежезамороженных срезах 
определялась активность сукцинатдегидрогеназы (СДГ) по Шелтону и 
Шнейдеру, щелочной и кислой фосфатаз по Гомори, аденозинтрифос
фатазы (АТФ-азы) по Падикула и Герман [4]. Материал для элек
тронной микроскопии (из тех же кусочков, что и для световой микро- 
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скопии) обрабатывали по общепринятой методике с глютар-осмиевой 
фиксацией, обезвоживали в спиртах восходящей концентрации и за
ключали в эпон 812. Ультратонкие срезы, полученные на ультрамикро
томе ЕКВ-8800, контрастировали уранилацетатом и цитратом свинца 
и просматривали в электронном микроскопе ЛЕМ-ЮО 5.

Результаты и их обсуждение. К концу 5-го часа (промежуточный 
период эндотоксинового шока) артериальное давление резко падает и 
достигает 20±5 мм рт. ст. (Р<0,001). Кроме того, у собак и кроликов 
наблюдается развитие характерных симптомов, описанных ранее у 
других видов животных [13]. При введении физиологического раство
ра давление практически не изменяется, а гисто- и ультраструктура 
миокарда без особенностей.

Рис. 1. Морфологические изменения в сердечной мышце при эндотоксино
вом шоке, а—интерстициальный отек и кровоизлияния. Окр. гем.-эоз.
Увел. 160; б—повышение активности щелочной фосфатазы в дилатнре- 
ванных участках сосудов миокарда. Окр. по Гомори. Увел. 400; в—моза
ичное распределение сукцннатдегидрогеназы в кардиомиоцнтах. Окр. по 
Шелтону и Шнейдеру. Увел. 400; г—очаговое повышение активности
АТФ-азы по ходу сарколеммы. Окр. по Падикула 'и Герман. Увел. 400.

При гистологическом исследовании миокарда опытных животных 
видны резко расширенные капилляры с утолщенными базальными мем
бранами. Активность щелочной фосфатазы в эндотелии значительно 
повышается и отчетливо маркирует сосуды (рис. 1 а). В периваскуляр
ных пространствах отмечаются единичные дегранулированные тучные 
клетки, обширные кровоизлияния (рис. 16). Вены и некоторые арте
рии полнокровны.
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В кардиомиоцитах субэндокардиальной области выявляется отек, 
разволокнение миофибрилл, иногда с зернистым распадом и лизисом. 
По направлению к эпикарду повышается эозинофилия и фуксинофилия 
мышечных клеток сердца, а содержание гликогена резко уменьшено. 
Активность сукцинатдегидрогеназы в саркоплазме распределяется не
равномерно (рис. 1в); активность кислой фосфатазы несколько воз
растает в клетках с распадающимися миофибриллами, а АТФ-азы—на 
отдельных участках сарколеммы (рис. 1 г).

Электронномикроскопический анализ клеток предсердий и желу
дочков сердца позволяет выявить большое количество набухших мито
хондрий с резко выраженной деструкцией крист и вакуолизацией мат
рикса; в некоторых органеллах наблюдается потеря двуконтурности 
наружной мембраны и частичное ее разрушение. Нередко происходит 
трансформация митохондрий в миелиновые фигуры. Иногда митохон
дрии образуют скопления около ядра, под сарколеммой, а между мио
фибриллами зачастую расположены в несколько рядов. Встречаются 
также делящиеся митохондрии гантелеобразной формы (рис. 2 а). Со- 
держанне гликогена в миоцитах значительно уменьшено, однако от
дельные гранулы его локализуются внутри митохондрий.

Адаптивные и деструктивные изменения митохондрий свидетель
ствуют о функциональной неполноценности «биохимических машин» 
миоцитов. Причиной указанных явлений служит приспособительное 
усиление функций, ведущее к повышению продукции энзимных белков и, 
таким образом, к накоплению в клетке ферментных комплексов. Это 
вызывает недостаточную эффективность метаболизма и повреждение 
органелл [5].

Оболочка ядер глубоко вдается в кариоплазму и образует бухтооб
разные впячивания. При сравнении с таковыми в инициальный период 
эндотоксемии они более выражены и приводят к фрагментации ядра. 
В других случаях изменяется форма ядер, наружный листок кариолем- 
мы отслаивается и образует крупные овальные полости.

Пластинчатый комплекс обычно без изменений. Цистерны сарко
плазматической сети расширены, нередко отмечается их фрагментация 
и последующая вакуолярная трансформация. Регистрируется большое 
количество первичных и вторичных лизосом.

В промежуточный период эндотоксинового шока, как и в его ини
циальный период, обращают внимание контрактурные повреждения 
сократительного аппарата и внутриклеточный миоцитолизис.

Обнаруженные пересокращенные миокардиальные клетки или участ
ки их свидетельствуют о длительности и устойчивости процесса и, по- 
видимому, необратимости этих изменений [8].

Другой тип метаболического повреждения миокарда, связанный с 
гиперкатехоламинемией и обнаруживаемый в промежуточный период 
эндотоксинового шока,—это внутриклеточный лизис кардиомноци- 
тов. Последний характеризуется наличием в клетках зон расплавления 
саркоплазмы (рис. 2 6).
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Что касается механизма миоцитолизиса, то он скорее всего связан с 
активацией лизосомальных гидролитических ферментов. Эндотоксин 
способствует лабилизаиии лизосомальных мембран и повышению их 
проницаемости [3, 7]. По мнению других авторов, в цитоплазме мио
кардиальных клеток существуют иные, чем лизосомы, источники гидро
лаз. Возможно, миоцитолизис—результат активации гидролитических 
ферментов, локализованных на мембранах саркоплазматического рети
кулума [12].

'' ~ Рис. 2. Ультраструктурные изменения кардиомноцитов при эндотоксиновом 
шоке, а—делящаяся митохондрия. Увел. 25000; б—внутриклеточный кар- 

диомиоцитолизис. Увел. 34000.

По данным некоторых исследователей, внутриклеточный миоцито
лизис является обратимым процессом и уже через несколько часов в 
очагах повреждения обнаруживаются признаки внутриклеточной реге
нерации [9]. Однако мы в своих исследованиях через 5 час после вве
дения эндотоксина таких признаков не выявили. По-видимому, вос
становление внутриклеточных структур не происходит потому, что кон-
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пентрация катехоламинов в крови и миокарде в этот период все еще 
высока, а скорость регенерации не соответствует прогрессирующему 
увеличению нагрузки, обусловленному гиперкатехоламинемиеи [11].

Одновременно выявляются ультраструктурные изменения в сосу
дах, которые выглядят расширенными и полнокровными, в них реги
стрируются тромбоцитарные агрегаты, нередко полностью зажолняю- 
щие просвет сосуда. Кроме того, обнаруживаются полиморфноядерные

Ркс. 3. Ультраструктурные изменения в сердечной мышце при эндотокси- ' ՛ 
новом шоке, а—внутрисосудистое разрушение полиморфно-ядерного ней
трофила. Увел. 25000; б—деструкция эндотелия н выход частиц маркера 

в перикапиллярное пространство. Увел. 22400.

нейтрофилы, некоторые из которых подвергаются разрушению, что 
сопровождается выходом их содержимого, в том числе и лизосом, в кро
воток (рис. За). В результате воздействия эндотоксина и лизосо
мальных протеолитических ферментов дальнейшим нарушениям подвер
гаются структурные компоненты сосудистой стенки, в результате чего 
плазма, содержащая частицы Fe LEK, проникает в перикапиллярное 
пространство (рис. 3 6).
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Таким образом, ультраструктурные повреждения миокарда, обна
руженные ранее в инициальный период эндотоксинового шока, по-ви- 
димому, необратимы и прогрессируют в промежуточный период. На
личие контрактурных изменений миофибрилл, миоцитолизиса, явлений 
тромбоза, повышения сосудистой проницаемости свидетельствует о 
стойком характере изменений в сердечной мышце, обусловливающих 
дисфункцию миокарда при эндотоксиновом шоке.

Ростовский ордена Дружбы народов
медицинекий институт Поступила 4/VI 1984 г.

Ь Ա. ՈԱՐԴԱԽՋՅԱՆ, ВПК Գ. ԿհՐԻՏԵՆԿՈ

ԷՆԴՈՏՈՔՍԻՆԱՅԻՆ ՇՈԿԻ ՄԻՋԱՆԿՅԱԼ ՇՐՋԱՆՈՒՄ ՍՐՏԱՄԿԱՆԻ ՎՆԱՍՈՒՄԸ 
(ԼՈՒՍԱՕՊՏԻԿԱԿԱՆ ԵՎ ԷԼԵԿՏՐՈՆԱՄԱՆՐԱԴԻՏԱԿԱՑԻՆ

ՈՒՍՈՒՄՆԱՍԻՐՈՒԹՅՈՒՆ

Ամփոփում

Հաստատված է, որ անդր կաոուցվածքիսյին վնասվածքները միոֆիբրիլների կոնտրակտու- 
րային փոփոխությունների տեսքով ներբջջային կարգիոմիցիտոյփգփսր միկրոշրջան առա կան 
խանգարումների զոլգակցմամր վկայում է ախտաբանական պրոցեսի երկարատևության և 
անդարձելիության մասին։

E. A. Bardakhchian, Yu. G. Kirichenko

Affection of the Myocardium in the Intermediate Period of 
Endotoxic Shock
Summary

It Is established that the ultrastructural affection as contracture changes of 
myofibrils and inracellular cardiomyocytolysls In combination with microclrculatory 
disorders testify to the protraction and regularity of the pathologic process.
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