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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ явилось изучение морфо�гистохимических изменений эпителия канальцев почек эксперимен�
тальных животных при остром отравлении метиловым спиртом. МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. Тридцати беспородным белым
крысам обоего пола в желудок через зонд вводили летальную дозу метанола. Срезы почечной ткани окрашивали гематок�
силин�эозином и пикрофуксином по Ван�Гизон. На замороженных в жидком азоте срезах выявляли активность сукцинат�
дегидрогеназы (СДГ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ), НАДН

2
�дегидрогеназы, кислой фосфатазы (КФ) и щелочной фосфатазы

(ЩФ). РЕЗУЛЬТАТЫ. Установлено, что введение метанола приводит не только к тяжелым структурным изменениям органа,
но и к комплексному нарушению внутриклеточного метаболизма нефротелия проксимальных и дистальных канальцев и
функционального состояния микроциркуляторного русла, что может расцениваться как ранние показатели токсического
воздействия метанола и развития острой почечной недостаточности. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Метанол обладает прямым нефро�
токсическим действием, приводящим к структурно�метаболическим повреждениям, которые могут являться основой для
развития нефропатии с явлениями  острой почечной недостаточности.

Ключевые слова: метанол, проксимальные и дистальные канальцы почек, ферменты.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to study morpho�histochemical alterations of the kidney tubule epithelium of experimental
animals after acute poisoning with methyl alcohol. MATERIAL AND METHODS. A lethal dose of methanol was introduced through
a probe into the stomach of 30 white rats of both sexes. Renal tissue sections were stained with hematoxylin�eosin and picrofuchsin
after Van�Gieson. Activity of succinate dehydrogenase, lactate dehydrogenase, NADH

 2
�dehydrogenase, acid phosphatase and

alkaline phosphatase was detected on sections frozen in liquid nitrogen. RESULTS. Introduction of methanol was found to result
not only in severe structural alterations of the organ, but also in a complex impairment of intracellular metabolism of the proximal
and distal tubule nephrothelium and functional state of the microcellular bed which can be taken for early signs of toxic effects
of methanol and development of acute renal failure. CONCLUSION. Methanol has a direct nephrotoxic effect resulting in structural�
metabolic impairments which can be a basis for the development of nephropathy with symptoms of acute renal failure.

Key words: methanol, proximal and distal tubules of the kidneys, enzymes.

ВВЕДЕНИЕ

Â ïîñëåäíèå ãîäû â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ïî-
êàçàòåëü ñìåðòåëüíîãî îòðàâëåíèÿ ìåòèëîâûì
ñïèðòîì è åãî ñóððîãàòàìè, ïî îòíîøåíèþ ê äðó-
ãèì ëåòàëüíûì èíòîêñèêàöèÿì, êîëåáëåòñÿ â ïðå-
äåëàõ 57–75% [1].

Ñðåäè ïîäîáíûõ îòðàâëåíèé íåðåäêè ñëó÷àè
èíòîêñèêàöèé òàê íàçûâàåìûìè òåõíè÷åñêèìè èëè
ñïèðòñîäåðæàùèìè æèäêîñòÿìè, â ÷àñòíîñòè, ìå-
òèëîâûì ñïèðòîì [2].

Ìåòàíîë (CH
8
OH, ìåòèëîâûé èëè äðåâåñíûé

ñïèðò, êàðáîíèë) îäíîàòîìíûé ñïèðò æèðíîãî ðÿäà
[3,4]. Ñìåðòåëüíàÿ äîçà ìåòàíîëà ñîñòàâëÿåò 50–
100 ìë è âûøå. Ñóùåñòâóåò âûðàæåííàÿ èíäèâè-

äóàëüíàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü îðãàíèçìà ÷åëîâåêà ê
ýòîìó ÿäó. Îïèñàíû íàáëþäåíèÿ ëåòàëüíîãî èñõî-
äà ïîñëå ïðèåìà 5 ìë è ñëó÷àè âûçäîðîâëåíèÿ ïîñ-
ëå óïîòðåáëåíèÿ 250 ìë ìåòàíîëà.

Òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ìåòèëîâîãî ñïèðòà ñâÿ-
çàíî ñ óãíåòåíèåì ÖÍÑ, ðàçâèòèåì òÿæåëîãî ìå-
òàáîëè÷åñêîãî àöèäîçà, ïîðàæåíèåì ñåò÷àòêè
ãëàçà è çðèòåëüíîãî íåðâà.

Â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå îòðàâëåíèÿ ðàçëè÷à-
þò 3 ñòàäèè: íàðêîòè÷åñêóþ, àöèäîòè÷åñêóþ, õà-
ðàêòåðèçóþùèåñÿ ÿâëåíèÿìè òîêñè÷åñêîãî
ïîðàæåíèÿ ïî÷åê è ñåðäöà, è ñòàäèþ ïîðàæåíèÿ
öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû.

Ñèìïòîìû èíòîêñèêàöèè íàðàñòàþò ÷åðåç 1–2 ñóò,
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íàáëþäàåòñÿ ðâîòà, áîëè â æèâîòå, ãîëîâíàÿ áîëü, ãî-
ëîâîêðóæåíèå, áîëü â èêðîíîæíûõ ìûøöàõ, íåÿñíîñòü
âèäåíèÿ, ìåëüêàíèå «ìóøåê» ïåðåä ãëàçàìè, îñëàá-
ëåííàÿ ðåàêöèÿ çðà÷êîâ íà ñâåò, äèïëîïèÿ, ñëåïîòà,
ìèäðèàç. Ñîçíàíèå ñïóòàííîå, âîçìîæíî ïñèõîìîòîð-
íîå âîçáóæäåíèå. Íåðåäêî ðàçâèâàþòñÿ ñóäîðîãè, ðè-
ãèäíîñòü çàòûëî÷íûõ ìûøö, ãèïåðòîíóñ ìûøö
êîíå÷íîñòåé, êîìà. Êîæà è ñëèçèñòûå îáîëî÷êè ñóõèå,
ãèïåðåìèðîâàíû ñ öèàíîòè÷åñêèì îòòåíêîì. Îòìå÷à-
åòñÿ òàõèêàðäèÿ, çàìåäëåíèå è íàðóøåíèå ðèòìà. Àð-
òåðèàëüíîå äàâëåíèå âíà÷àëå ïîâûøåíî, çàòåì
ñíèæàåòñÿ. Áûñòðî ïðîãðåññèðóåò îñòðàÿ ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü â ñî÷åòàíèè ñ öåíòðàëü-
íûìè íàðóøåíèÿìè äûõàíèÿ [5-7].

Ïðè èññëåäîâàíèè òðóïîâ ëþäåé, ïîãèáøèõ îò
îòðàâëåíèÿ ìåòàíîëîì, îòìå÷àåòñÿ ðåçêîå ïîë-
íîêðîâèå ïî÷åê, ñëèçèñòàÿ îáîëî÷êà ëîõàíîê, ìî÷å-
òî÷íèêîâ è ìî÷åâîãî ïóçûðÿ áëåäíî-ñèíþøíàÿ.
Êàíàëüöåâûé àïïàðàò ïî÷åê â ñîñòîÿíèè ìóòíîãî
íàáóõàíèÿ, èíîãäà íàáëþäàþòñÿ ìåëêèå ñóáêàïñóëÿð-
íûå êðîâîèçëèÿíèÿ. Â ñëó÷àÿõ ïîçäíåé ñìåðòè (3-4
ñóò) äèñòðîôè÷åñêèå è íåêðîáèîòè÷åñêèå èçìåíåíèÿ
êàíàëüöåâîãî ýïèòåëèÿ íàðàñòàþò äî ïîëíîãî íåêðî-
çà [5,8-10]. Áîëüøîå çíà÷åíèå ñóäåáíî-ìåäèöèíñêîé
äèàãíîñòèêè îòðàâëåíèé, ïîìèìî ðåçóëüòàòîâ ñóäåá-
íî-õèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ, èìåþò äàííûå ãèñòî-
ëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ îðãàíîâ-ìèøåíåé, â òîì
÷èñëå è ïî÷åê ïîñòðàäàâøèõ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Äëÿ ñîçäàíèÿ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè îò-
ðàâëåíèÿ 30 áåñïîðîäíûì áåëûì êðûñàì îáîåãî
ïîëà â æåëóäîê ÷åðåç çîíä ââîäèëè ëåòàëüíóþ äîçó
ìåòàíîëà. Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì ââîäèëè àíà-
ëîãè÷íûé îáúåì ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà.

Êóñî÷êè òêàíè ïî÷åê ôèêñèðîâàëè â 10% ðà-
ñòâîðå ôîðìàëèíà è çàëèâàëè â ïàðàôèí. Ñðåçû
òîëùèíîé 5 ìêì îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèí-ýîçè-
íîì è ïèêðîôóêñèíîì ïî Âàí-Ãèçîí.

×àñòü îáúåêòîâ çàìîðàæèâàëè â æèäêîì àçîòå
è èçãîòàâëèâàëè ñðåçû òîëùèíîé 10 ìêì, íà êîòî-
ðûõ âûÿâëÿëè ñëåäóþùèå ôåðìåíòû: ñóêöèíàòäå-
ãèäðîãåíàçó (ÑÄÃ), ëàêòàòäåãèäðîãåíàçó (ËÄÃ),
ÍÀÄÍ

2
-äåãèäðîãåíàçó, êèñëóþ ôîñôàòàçó (ÊÔ) è

ùåëî÷íóþ ôîñôàòàçó (ÙÔ).
Àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ îöåíèâàëè êîëè÷åñòâåí-

íî ïðÿìûì ìåòîäîì öèòîôîòîìåòðèè. Öèôðîâûå
ðåçóëüòàòû ïîäâåðãàëè ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ïðè
ãèñòîëîãè÷åñêîì èçó÷åíèè íàèáîëåå âûðàæåííûå
ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ îòìå÷àëèñü â òóáó-
ëÿðíîì àïïàðàòå ïî÷åê.

Âûÿâëÿëîñü î÷àãîâîå íàáóõàíèå ýïèòåëèÿ êàê
ïðîêñèìàëüíûõ, òàê è äèñòàëüíûõ êàíàëüöåâ, ïðè-
âîäÿùåå ê ñóæåíèþ èõ ïðîñâåòà. Â ïðîñâåòå ïðî-
êñèìàëüíûõ êàíàëüöåâ îòìå÷àëèñü áåëêîâûå
ìàññû ñ ïðèìåñüþ ýðèòðîöèòîâ. Â ïåðèòóáóëÿð-
íûõ êàïèëëÿðàõ âûÿâëÿëèñü ïîëíîêðîâèå è ïåðè-
âàñêóëÿðíûå êðîâîèçëèÿíèÿ. Â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ
áåëêîâîå è æèðîâîå ïåðåðîæäåíèå ýïèòåëèÿ èçâè-
òûõ êàíàëüöåâ èìåëî âûðàæåííûé õàðàêòåð, è ñî-
ïðîâîæäàëîñü ðàçâèòèåì íåêðîçà êëåòîê è èõ
äåñêâàìàöèè â ïðîñâåò êàíàëüöåâ. Â òåõ íàáëþ-
äåíèÿõ, êîãäà âàêóîëüíàÿ è áàëëîííàÿ äèñòðîôèÿ
ñîïðîâîæäàëèñü ðàçðóøåíèåì êëåòîê, îòìå÷àëñÿ
î÷àãîâûé òóáóëîðåêñèñ. Â ÷àñòè íàáëþäåíèé âû-
ÿâëÿëèñü îòåê è ìåëêîî÷àãîâûå êðîâîèçëèÿíèÿ
ñòðîìû ìåæóòî÷íîé òêàíè, êîòîðûå ñîïðîâîæäà-
ëèñü îáðàçîâàíèåì ãèàëèíîâûõ è ãåìîãëîáèíîâûõ
öèëèíäðîâ â ïðîñâåòå êàíàëüöåâ, ðåçêèì óâåëè÷å-
íèåì êðîâåíàïîëíåíèÿ ñîñóäèñòûõ êëóáî÷êîâ êîð-
êîâîãî ñëîÿ è ðàñøèðåíèåì ñîñóäèñòîé ñåòè
èíòåðìåäóëëÿðíîé çîíû. Â ìîçãîâîì ñëîå âûÿâ-
ëÿëñÿ îòåê, ðàñøèðåíèå ñîñóäèñòîé ñåòè è ðàçðå-
æåíèå ñòðîìû ïåðèòóáóëëÿðíûõ ïðîñòðàíñòâ.

Ãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýïèòåëèÿ ïðî-
êñèìàëüíûõ è äèñòàëüíûõ êàíàëüöåâ ïî÷åê ñâè-
äåòåëüñòâóåò î ïîâûøåíèè àêòèâíîñòè âñåõ
èçó÷àåìûõ ôåðìåíòîâ ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ
(ðèñóíîê). Îòðàâëåíèå ìåòàíîëîì âûçâàëî äîñòî-
âåðíîå ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ÍÀÄÍ

2
-äåãèäðîãå-

íàçû, ÙÔ è ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ËÄÃ è ÑÄÃ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî ïðè îñòðîì ïåðîðàëüíîì

Рисунок. Активность ферментов НАДН2�дегидрогеназы,
ЩФ, ЛДГ, СДГ в клетках эпителия проксимальных и дис�
тальных канальцев почек. По оси ординат – условные еди�
ницы оптической плотности. По оси абсцисс – ферменты.
К – контроль, Э – эксперимент.
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îòðàâëåíèè ìåòàíîëîì, ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ
ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóð ïî÷åê ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æè-
âîòíûõ íîñÿò ðàçíîîáðàçíûé õàðàêòåð, îòëè÷àþòñÿ
ãëóáèíîé è òÿæåñòüþ ïîâðåæäåíèÿ.

Îäèíàêîâûé õàðàêòåð èçìåíåíèé ôåðìåíòàòèâ-
íîé àêòèâíîñòè ýïèòåëèÿ ïðîêñèìàëüíûõ è äèñòàëü-
íûõ êàíàëüöåâ, ïî âñåé âåðîÿòíîñòè, ñâÿçàí ñ
îáùèìè ìåõàíèçìàìè òîêñè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ
ìåòàíîëà íà ïî÷êè. Ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè
ÍÀÄÍ

2
äåãèäðîãåíàçû ýïèòåëèÿ ïî÷å÷íûõ êàíàëü-

öåâ ñâèäåòåëüñòâóåò îá óñèëåííîì ýíåðãîïîòðåá-
ëåíèè êëåòîê è ïðîãðåññèðîâàíèè äèñòðîôè÷åñêèõ
è íåêðîáèîòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ñâÿçàííûõ ñ òîê-
ñè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì ìåòàíîëà. Óâåëè÷åíèå àê-
òèâíîñòè ÙÔ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî óñèëåíèåì
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè, âîçíèêàþùèì âñëåäñòâèå
êàïèëëÿðîòîêñè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ ìåòàíîëà,
ìîæåò ñëóæèòü ïðåäâåñòíèêîì ðàçâèâàþùåéñÿ
ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Êîìïåíñàòîðíûé
ïîäúåì àêòèâíîñòè ÙÔ ñâèäåòåëüñòâóåò îá óñè-
ëåíèè ðåàáñîðáöèè è ñíèæåíèè âíóòðèêàíàëüöåâî-
ãî äàâëåíèÿ, íàïðàâëåííîãî íà îáëåã÷åíèå
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
ïàäåíèå ËÄÃ è ÑÄÃ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì íàðó-
øåíèÿ ìèòîõîíäðèàëüíûõ ñòðóêòóð, âûçâàííîå ïå-
ðåãðóçêîé èîíàìè êàëüöèÿ. Èçâåñòíî, ÷òî
ïåðåãðóçêà ìèòîõîíäðèé ïðèâîäèò ê ñðûâó îêèñëè-
òåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ è óãíåòåíèþ àêòèâíî-
ñòè äûõàòåëüíûõ ôåðìåíòîâ.

Òàêèì îáðàçîì, ïîðàæåíèÿ ïî÷åê ïðè îñòðîì
îòðàâëåíèè ìåòàíîëîì ñîïðîâîæäàþòñÿ ãëóáîêèìè
ìîðôîôóíêöèîíàëüíûìè èçìåíåíèÿìè ìåòàáîëèç-
ìà ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóð îðãàíà, ñâèäåòåëüñòâóþùè-
ìè î íàðóøåíèÿõ òêàíåâîãî äûõàíèÿ, êîòîðûå ìîãóò

ðàñöåíèâàòüñÿ êàê ðàííèå ïîêàçàòåëè òîêñè÷åñêîãî
âîçäåéñòâèÿ õèìè÷åñêîãî àãåíòà.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ïðîâåäåííîå ýêñïåðèìåíòàëüíîå èññëåäîâàíèå
ïîêàçàëî, ÷òî ìåòàíîë îáëàäàåò ïðÿìûì íåôðî-
òîêñè÷åñêèì äåéñòâèåì, ïðèâîäÿùèì ê ñòðóêòóð-
íî-ìåòàáîëè÷åñêèì ïîâðåæäåíèÿì, êîòîðûå ìîãóò
ÿâëÿòüñÿ îñíîâîé äëÿ ðàçâèòèÿ íåôðîïàòèè ñ ÿâ-
ëåíèÿìè îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè.
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