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Курсовое внутрибрюшинное введение подопытным крысам химиопрепарата бортезомиб приводит к 

морфологическим изменениям в стенке подвздошной кишки и ее лимфоидных структур. Преобразования лим-
фоидных органов отличаются степенью выраженности и сроком их возникновения. Несмотря на то, что они 
свидетельствуют о повышении антигенной нагрузки на стенку тонкой кишки, в интактном организме эти изме-
нения носят обратимый характер. 
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THE MORPHOLOGICAL CHANGES OF THE ILIAC INTESTINE WALL  
AFTER THE INFLUENCE OF CHEMICAL MEANS 

 
The course of intraperitoneal introduction to experimental rats by usage of chemical means «bortezomib» 

brought to morphological changes in the wall of iliac intestine and its lymphoid  structures. The transformations of lym-
phoid structures differed from the degree of identification and period of the origin. In spite of the fact that they were 
indicative in increasing  the antigenic load on the wall of the small intestine, in intact organism these changes had the 
reversible nature. 

Key words: small intestine, group lymphoid nodules, chemotherapy. 
 
Введение. Накопленный научный материал свидетельствует о том, что химиотерапия зачастую 

приводит к изменениям со стороны пищеварительной системы. В первую очередь, противоопухоле-
вые препараты оказывают воздействие на активно пролиферирующие и дифференцирующиеся клет-
ки тканей, к которым относится и эпителий тонкой кишки [4, 5]. Способность последнего к быстрому 
обновлению повышает его чувствительность к воздействию химиопрепаратов, вместе с тем, обеспе-
чивает быструю физиологическую и репаративную регенерацию [1, 2]. 

Цель: выявить в эксперименте структурно-клеточные изменения в стенке подвздошной кишки 
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после внутрибрюшинного введения противоопухолевого препарата бортезомиб. 
Материалы и методы исследования. Эксперимент проводили на белых крысах-самцах Wistar, 

которые были разделены на 3 группы. Первая группа (контрольная) – интактные животные. Живот-
ным второй группы в брюшинную полость вводили физиологический раствор (группа сравнения) 
0,9 % – 0,5 мл на 1, 4, 8 и 11 сутки, третьей – бортезомиб из расчета 1 мг/кг массы животного в такие 
же сроки. Органы для исследования (стенка подвздошной кишки и групповые лимфоидные узелки) 
забирали на 12, 21 и 90 сутки эксперимента. 

Далее материал подвергали гистологической обработке по стандартной методике (фиксировали в 
жидкости Теллесницкого, обезвоживали и обезжиривали в серии восходящих спиртов, просветляли в 
ксилолах, заливали в парафин-воск, на ротационном микротоме изготавливали срезы толщиной 7–10 и 
4–5 мкм). Срезы окрашивали гематоксилином и эозином, азур II – эозином. Анализ структурных и 
клеточных элементов производили с помощью МБС-10 (Россия) и микроскопа ЛОМО Микмед-2 
(Россия). Количественные данные подвергали статистической обработке с использованием пакета 
прикладных программ Statistica 6.0. 

Результаты исследования и их обсуждение. У животных группы сравнения после внутри-
брюшинного введения физиологического раствора структура и клеточный состав стенки подвздош-
ной кишки соответствовали контрольным значениям. 

После одного курса введения противоопухолевого препарата бортезомиб (на 12 сутки) отмеча-
ли существенное увеличение общей площади среза стенки подвздошной кишки за счет увеличения 
площадей всех ее оболочек. Увеличение площадей подслизистой основы и мышечной оболочки обу-
словлены возрастанием площади интерстициальных пространств почти в 3 раза, что может служить 
свидетельством недостаточности дренажных процессов. В составе кишечных ворсинок обнаружива-
ли увеличение доли центральных лимфатических сосудов, что косвенно свидетельствует об усилении 
процессов лимфообразования и затруднении оттока лимфы [4, 5]. 

В слизистой оболочке подвздошной кишки возросла численность почти всех клеточных форм, 
выражена лимфоцитарная инфильтрация, что не исключает активацию местных защитных механиз-
мов. Однако снижение процентного содержания эпителиоцитов, увеличение числа макрофагов и де-
генерирующих форм клеток преимущественно в слизистой оболочке подвздошной кишки свидетель-
ствуют о развитии в ней деструктивных процессов. Повышение митотического индекса в эпители-
альном пласте слизистой оболочки указывает на сохранение регенераторных процессов. 

На 12 сутки эксперимента отмечали увеличение общей площади среза пейеровой бляшки, глав-
ным образом, за счет увеличения площади вторичных лимфоидных узелков и их центров размноже-
ния. В их составе повышается число макрофагов и бластных форм клеток почти в 2 раза. В увеличен-
ной по площади мантийной зоне возрастает общая численность клеток, преимущественно за счет ма-
лых лимфоцитов. Такая перестройка групповых лимфоидных узелков является признаком антиген-
ной стимуляции и свидетельствует об активации ее детоксикационной функции [6]. Доля межузелко-
вой зоны снижалась в эти сроки, что можно расценивать как уменьшение дренажной функции регио-
нарных скоплений лимфоидной ткани. 

На 21 сутки эксперимента восстановления морфометрических показателей стенки подвздошной 
кишки не происходит. Несмотря на то, что общая площадь поперечного сечения стенки подвздошной 
кишки снизилась по сравнению с 12 сутками, она осталась выше значений групп контроля и сравне-
ния. Это связано с тем, что площади интерстициальных пространств и центральных лимфатических 
сосудов, хоть и уменьшились в сравнении с предыдущим сроком наблюдения, однако значений кон-
троля не достигли. С одной стороны, это может свидетельствовать о снижении продукции тканевой 
жидкости, а, с другой, о сохранении недостаточности дренажной функции лимфатического региона. 
Вследствие чего на 21 сутки отек стенки подвздошной кишки сохраняется. 

Несмотря на то, что в слизистой оболочке подвздошной кишки отмечали тенденцию к восста-
новлению клеточного состава, число лимфоцитов и митотический индекс в этот период оставались 
повышенными. Наряду с этим, доля эпителиоцитов сохранялась сниженной. 

На 21 сутки эксперимента еще больше увеличилась общая площадь среза пейеровой бляшки, 
площадь ее вторичных лимфоидных узелков (как за счет центров размножения, так и за счет мантийной 
зоны) в сопоставлении с группой сравнения и значениями в предыдущий срок эксперимента. В центрах 
размножения вторичных лимфоидных узелков возросло число средних лимфоцитов и эозинофилов, 
увеличилось количество бластных форм клеток, а число малых лимфоцитов уменьшилось. Данные пре-
образования объясняются тем, что пейеровы бляшки находятся в зоне высокой антигенной стимуляции. 
К тому же это является морфологическим показателем того, что именно в стенке кишки наиболее вос-
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требованы в этот период детоксикационные процессы. В мантийной зоне увеличилось количество ма-
лых лимфоцитов, как следствие, доля ретикулярных клеток снизилась. Доля межузелковой зоны оста-
валась сниженной и на 21 сутки, вероятно, дренажная функция регионарных скоплений лимфоидной 
ткани по-прежнему снижена, в сравнении с детоксикационной [3]. 

На 90 сутки эксперимента морфометрические преобразования стенки подвздошной кишки со-
ответствовали значениям контроля и не отличались от показателей группы сравнения, что указывает 
на обратимый характер изменений, вызванных введением одного курса бортезомиба. 

Таким образом, после одного курса внутрибрюшинного введения противоопухолевого препа-
рата бортезомиба (на 12 сутки эксперимента) в стенке подвздошной кишки обнаружены выраженные 
структурно-клеточные изменения, которые свидетельствуют о повышении его функциональной ак-
тивности в условиях возросшей антигенной нагрузки (выраженная лимфоцитарная инфильтрация 
слизистой оболочки, в пейеровых бляшках – увеличение площади вторичных лимфоидных узелков, в 
увеличенных по площади герминативных центрах – возрастание количества бластных форм клеток, в 
мантийной зоне – малых лимфоцитов). Вместе с тем, увеличение числа макрофагов и дегенерирую-
щих форм клеток преимущественно в слизистой оболочке подвздошной кишки свидетельствует о 
развитии деструктивных процессов в ней. Значительное увеличение площади интерстициальных про-
странств во всех оболочках подвздошной кишки, в ворсинке – площади центральных лимфатических 
сосудов, свидетельствует об усилении процессов лимфообразования и недостаточности дренажной и 
транспортной функций. 

На 21 сутки эксперимента полного восстановления морфометрических показателей стенки под-
вздошной кишки и ее групповых лимфоидных узелков не происходит. Более того, в пейеровой бляш-
ке в этот период изменения максимальны в сравнении с предыдущим сроком наблюдения, что свиде-
тельствует об активном антигенном воздействии и является морфологическим критерием повышения 
интенсивности детоксикационных процессов в стенке кишки. 

Выявленные структурно-клеточные изменения в стенке подвздошной кишки и ее групповых 
лимфоидных узелках на 21 сутки свидетельствуют о том, что начало второго курса введения химиоп-
репарата в этот период может способствовать развитию более выраженных структурно-
функциональных изменений как в объектах исследования, так и в организме в целом. 

В отдаленном периоде (на 90 сутки) после отмены бортезомиба измененные показатели объек-
тов исследования восстановились, что обеспечило обратимый характер преобразований структурных 
компонентов стенки кишки, вызванных введением химиопрепарата. 

Заключение. Интактный организм обладает высокой резистентностью и без дополнительной 
помощи способен восстановиться после одного курса химиотерапии, но только в отдаленный период. 
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