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Structural changes of the vascular bed in response to the action of exogenous and endogenous pathological 
factors are the cause of the development of comorbit pathology in patients. The aim of our study was to establish 
the features of morphometric changes in the arteries of the posterior limbs of white laboratory rats of reproductive 
age under conditions of hyperuricemia and its combination with hypercholesterolemia. The obtained results of the 
study indicate that in rats reproductive age, under conditions of experimental hyperuricemia, the arteries of the 
tibial area suffer the greatest damage, which is confirmed by the thickening of the media by 14,82%  (p<0,001), in-
tima – by 10,28% (p<0,001). Under the conditions of a combination of hyperuricemia and hypercholesterolemia the 
media thickness of femoral arteries increased by 17,20% (p<0,001), knee area – by 15,47% (p<0,001), tibial area – by 
16,07% (p<0,001),  the thickness of the intima in the femoral area increased by 11,11% (p<0,001), in the knee area 
– by 12,27% (p<0,001) and in the tibia area – by 12,10% (p<0,001), and those in the group of experimental rats with 
experimental hyperuricemia prevailed in terms of their severity.
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Connection of the publication with planned re-
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The experimental study was carried out in accor-
dance with the research plan of I. Horbachevsky ternopil 
national medical university Ministry of Health of Ukraine 
and is a fragment of the complex research topic «Pecu-
liarities of the structural reorganization of the blood ves-
sels of internal organs under the influence of exo- and 
endogenous negative factors in the experiment», № 
state registration 0118U000360.

Introduction. 
A combination of arterial hypertension, insulin re-

sistance or diabetes, excess weight, hyperuricemia, and 
hypercholesterolemia are the conditions that most often 
occur in patients after the age of 40 and are combined 
under the name “metabolic syndrome” [1]. Uric acid is 
able to prevent oxidative stress, absorb active forms of 
oxygen and thus prevent damage to the vascular endo-
thelium [2]. However, studies of the role of hyperuri-
cemia in the development of vascular pathology have 
shown a direct correlation between high levels of uric 
acid and the development of endothelial dysfunction, 
atherosclerosis, arterial hypertension, coronary heart 
disease, and diabetes [3, 4, 5, 6]. In the NHANES study, 
which included 5707 patients aged 20 years and older, 
among people with gout, arterial hypertension was di-
agnosed in 74% of patients, chronic kidney disease – in 
71%, obesity – in  53%, diabetes type 2 –  in 24%. The 
obtained results significantly outweighed the data in pa-
tients with a normal level of uric acid [7]. Vessels are the 
first to be negatively affected by hyperuricemia and hy-
percholesterolemia, but their effect on the remodeling 
of vascular wall components requires clarification and 
addition.

The aim of the study.
To find out the peculiarities of morphometric chang-

es in the arteries of the hind limbs of white laboratory 
rats of reproductive age (RА) under conditions of hy-
peruricemia and its combination with hypercholesterol-
emia.

Object and research methods. 
The study was conducted on 64 white rats aged 

10-11 months, which were divided into 3 experimental 
groups (EG): EG-1 group consisted of 8 intact animals, 
EG-2 – 24 rats that were modeled with experimental hy-
peruricemia, and EG-3 – 24 animals in which the combi-
nation of hyperuricemia and hypercholesterolemia was 
reproduced. Hyperuricemia was modeled according to 
the method of O. V. Sinyachenko. and other [8] in our 
modification [9]. Hypercholesterolemia was modeled 
by feeding cholesterol at a dose of 0.5 g/kg with heated 
vegetable oil. Mercazolil was used in a dose of 10 mg/kg 
to suppress the function of the thyroid gland [10]. This 
mixture was administered intragastrically using a probe.

The level of uric acid and cholesterol in the blood of 
experimental animals was determined by a biochemi-
cal method on a semi-automatic analyzer “Humalayz-
er 2000” (Germany) using a standard set of reagents 
“Human” (Germany).

Histological preparations of femoral, knee and lower 
leg tissues were stained with hematoxylin and eosin and 
studied under the SEOSCAN microscope. Images were 
displayed on a computer monitor using a VISION Color 
CCD Camera and the InterVideoWinDVR program. To de-
termine the dimensional parameters of tissue structures 
of the vascular wall, images of histological sections were 
analyzed using the computer program “VideoTest-5.0, 
KAARA Image Base”. At the same time the external diam-
eter (ED) of the arteries, the internal diameter (ID) of the 
arteries, the thickness of the media (TM), and the thick-
ness of the intima (ТI) were determined [11]. Laboratory 
rats were removed from the experiment by bloodletting 
after intraperitoneal injection of sodium thiopental at 
the rate of 50 mg/kg of body weight after 15, 30 and 
45 days of the study. Student’s and Mann-Whitney tests 
were used to compare mean values. The results were 
considered reliable at p<0,05.

The maintenance of rats and the experiment were 
carried out in accordance with the requirements of the 
“European Convention for the Protection of Vertebrate 
Animals Used for Experiments and Other Scientific Pur-
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poses” (Strasbourg, 1986), the rules for the treatment of 
experimental animals in accordance with the EU Council 
Directive 2010/63/EU on compliance with regulations, 
laws, administrative provisions of the EU States on the 
protection of animals used for scientific purposes [12].

Research results and their discussion.
The effectiveness of the experimental models of hy-

peruricemia and its combination with hypercholesterol-
emia used in our study was confirmed by biochemical 
indicators (table 1).

The level of uric acid in the blood of intact rats was 
(125,13±0,03) μmol/l. In EG-2, after 15 days of the study, 
it increased statistically significantly to (189,98±2,22) 
μmol/l (р<0,01), after 30 days – (254,43±3,01) μmol/l, 
and after 45 days – (268,67±4,09) μmol/l, it was 2,15 
times (p<0,001) higher compared to the similar indica-
tor in intact animals.

In response to a significant increase in the 
level of uric acid in the blood, the morphomet-
ric parameters of the arteries of the posterior 
limbs of the experimental animals also changed  
(table 2).

The outer diameter of the femoral artery of RA ani-
mals increased from (525,41±2,70) μm 
in the control group to (528,09±2,19) 
μm, which was only 0,51% after 45 
days of the experiment and was not 
reliable. The internal diameter of the 
femoral artery decreased statistically 
significantly (p<0,001) after 30 and 45 
days of the study, which was 3,18% and 
3,78%, respectively. TM of the femoral 
artery increased from (100,04±0,69) μm 
to (107,53±1,14) μm, which was 7,48% 
after 45 days at p<0,001.

The external diameter of the pop-
liteal artery and tibial artery in rats of 
reproductive age almost did not change 
until the end of the experiment. The 
internal diameter of the popliteal ar-
tery decreased by 1,5% after 15 days 
(p<0,05), and by 3,93% and 4,75% after 
30 and 45 days of the experiment, re-
spectively (p<0,001). TM of the popliteal artery increased 
from (81,29±0,37) μm to (83,36±0,53) μm, or by 2,53% 
(p<0,01) after 15 days, to (86,72±1,44) μm after 30 days, 

or 6,66% (p<0,001) and to (88,00±1,33) μm (p<0,001) 
after 45 days of the experiment, which was 8,24%.

The internal diameter of the artery decreased by 
4,53%, 7,36% and 9,5%, respectively, during the study 
period (p<0,001). TM of the arteries of the lower leg 
area increased by 7,71% (p<0,001) after 15 days of the 
experiment, by 11,21% after 30 days, and by 14,82% 

after 45 days of the study (p<0,001). The thickness of 
the intima in RA rats with experimental hyperuricemia 

also increased (fig. 1).
After 15 days of the experiment, the 

thickening of the intima was not reliable 
at all levels of the study, except for the 
popliteal, where TI increased by 3,73% 
(p<0,05). After 30 days, the TI of the fem-
oral artery increased by 5,19% (p<0,01), 
and after 45 – by 5,68% (p<0,01), of the 
popliteal artery by 5,22% (p<0,001), re-
spectively and 6,08% (p<0,001), but TI 
increased the most in the tibial area – by 
9,12% and 10,28% (p<0,001).

From the analysis of morphometric 
data, it follows that under conditions of 
experimental hyperuricemia in rats of 
reproductive age, the most significant 
changes are observed in the arteries of 
the tibia, which was manifested by the 

Table 1 – biochemical indicators of hyperuricemia 
and cholesterol under the conditions of a 

combination of experimental hyperuricemia  
and cholesterol (М±m)

Terms of the 
research

Experimental model

Hyperuricemia
Combination of 

hyperuricemia with 
hypercholesterolemia

Uric acid,
(μmmol/l)

Uric acid,
(μmmol/l)

Cholesterol,
(mmol/l)

Intact animals 125,13±2,02 125,13±2,02 1,37±0,03
After 15 days 189,98±2,22** 193,6±2,27** 2,2±0,04***
After 30 days 254,43±3,01*** 271,1±2,43*** 2,94±0,06***
After 45 days 268,67±4,09*** 280,92±3,33*** 3,16±0,08***

Notes: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001.

Table 2 – morphometric indicators of the arteries  
of the hind limbs of rats of reproductive age under  
conditions of experimental hyperuricemia (М±m)

Terms of the 
research Area studied

Parameters
ED, μm ID, μm ТМ, μm

Intact
animals

Femoral artery 525,41±2,70 325,32±1,98 100,04±0,69
Popliteal artery 416,69±1,50 254,12±0,97 81,29±0,37
Tibia artery 139,17±0,70 83,18±0,37 28,00±0,19

After 15 days
Femoral artery 527,41±2,22 320,05±2,98 103,68±1,05**
Popliteal artery 417,00±1,86 250,29±1,58* 83,36±0,53**
Tibia artery 139,74±1,25 79,42±0,91*** 30,16±0,42***

After 30 days
Femoral artery 528,81±2,42 314,99±2,16*** 106,91±1,24***
Popliteal artery 417,59±2,36 244,15±2,22*** 86,72±1,44***
Tibia artery 139,34±1,15 76,97±1,00*** 31,19±0,49***

After 45 days
Femoral artery 528,09±2,19 313,04±1,77*** 107,53±1,14***
Popliteal artery 418,07±2,35 242,07±1,83*** 88,00±1,33***
Tibia artery 139,57±1,09 75,28±0,76*** 32,15±0,44***

Notes: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001.

Figure 1 – The thickness of the intima of the arteries of the posterior  
limbs of rats. Experimental hyperuricemia.
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narrowing of their lumen, the increase in the thickness 
of the media and intima.

Under conditions of a combination of hyperurice-
mia and cholesterolemia, the indicators of hyperuri-
cemia were slightly higher than in the previous group. 
Thus, after 30 days of the study, the level of uric acid 
in EG-3 was (271,1±2,43) μmol/l against (268,67±4,09) 
μmol in EG-2 after 45 days of the study, and after 45 
days of the experiment was (280,92±3,33) μmol/l, which 
was statistically significant (p<0,05) (table 1). A similar 
close correlation between the indicators of uric acid and 
cholesterol is noted by other authors when studying the 
metabolic syndrome [13].

Comparison of the morphometric characteristics of 
the vascular bed of the arteries of the posterior limbs of 
white rats under the binary influence of hyperuricemia 
and hypercholesterolemia with control animals revealed 
a number of features of vascular remodeling (table 3).

The outer diameter of the femoral artery increased 
by 2,22% (p<0,01) and 2,29% (p<0.001) after 30 and 45 

days of the experiment. The internal di-
ameter of the femoral artery decreased 
by 6% after 30 days of the study, and 
by 6,85% after 45 days (p<0,001). TM 
of the femoral artery increased after 15 
days by 6,3% (p<0,001), after 30 days – 
by 15,7% (p<0,001) and after 45 days – 
by 17,2% (p<0,001). The external diam-
eter of the popliteal artery in RA rats 
increased by only 1,33% before the end 
of the experiment, which was not reli-
able. The internal diameter of the pop-
liteal artery decreased already after 15 
days of the experiment (p<0,001), and 
after 30 and 45 days of the study, it de-
creased by 6,72% and 7,73%, respec-
tively (p<0,001).

TM of the popliteal artery in-
creased by 7,58%, 13,28% and 15,47% 
(p<0,001) according to the terms of the 
experiment. The internal diameter of 
the tibial artery decreased by 5,39% 
(p<0,001) after 15 days, and by 7,74% 
and 9,10% (p<0,001) after 30 and 45 
days, respectively. TM of the tibial ar-
tery increased already after 15 days of 
the experiment by 8,42 (p<0,001), and 
after 45 days of the study it was higher 
by 16,07% (p<0,001). After 15 days of 
the experiment, the thickening of the 
intima was not reliable in the femoral 
and popliteal areas, and in the tibia the 
TI increased by 3,81%, which was sta-
tistically significant (p<0,05) (fig. 2).

After 30 days, the TI of the femoral 
artery increased by 8,92%, and after 45 
– by 11,11% (p<0,001), of the popliteal 
artery by 10,45% (p<0,01) and 12,27% 

(p< 0,001), and in the tibial area – by 10,28% and 12,10% 
(p<0,001).

Conclusions.
Hyperuricemia in animals of reproductive age caus-

es the most pronounced remodeling of the arteries of 
the tibial area, which is confirmed by the thickening 
of the media by 14,82% (p<0,001), intima – by 10,28% 
(p<0,001). The combination of experimental hyperuri-
cemia and hypercholesterolemia causes remodeling of 
arteries in all areas of the posterior limbs of rats and is 
significantly more pronounced than in experimental hy-
peruricemia.

Prospects for further research. 
Taking into account the obtained results of the study 

in rats of reproductive age, we consider it expedient to 
study the peculiarities of remodeling of the vascular bed 
under conditions of hyperuricemia and its combination 
with hypercholesterolemia in animals prereproductive 
age.

Table 3 – morphometric indicators of the arteries of the 
posterior limbs of rats of reproductive age under the conditions 

of a combination of experimental hyperuricemia and 
hypercholesterolemia (М±m)

Terms of the 
research Area studied

Parameters
ED, μm ID, μm ТМ, μm

Intact
animals

Femoral artery 525,41±2,70 325,32±1,98 100,04±0,69
Popliteal artery 416,69±1,50 254,12±0,97 81,29±0,37
Tibia artery 139,17±0,70 83,18±0,37*** 28,00±0,19***

After 15 days
Femoral artery 536,66±2,19 319,04±2,56 106,31±0,89***
Popliteal artery 420,44±2,58 244,70±1,53*** 87,87±1,39***
Tibia artery 139,42±0,82 78,70±0,54*** 30,36±0,22***

After 30 days
Femoral artery 537,09±2,26** 305,77±2,06*** 115,66±1,38***
Popliteal artery 421,33±2,60 237,04±1,78*** 92,15±1,64***
Tibia artery 141,18±1,20 76,75±0,98 32,22±0,72**

After 45 days
Femoral artery 537,49±1,88*** 303,06±2,17*** 117,22±1,36***
Popliteal artery 422,24±2,74 234,50±1,89*** 93,87±1,58***
Tibia artery 141,44±1,59 76,45±1,16*** 32,50±0,79***

Notes: * – р<0,05; **-р<0,01; ***-р<0,001

Figure 2 – The thickness of the intima of the arteries of the posterior limbs of rats. 
Combination of experimental hyperuricemia and hypercholesterolemia.
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МОРФОМЕТРИЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА РЕМОДЕЛЮВАННЯ АРТЕРІАЛЬНОГО РУСЛА 
ЗАДНІХ КІНЦІВОК БІЛИХ ЩУРІВ ЗА УМОВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЇ ГІПЕРУРИКЕМІЇ  

ТА ЇЇ ПОЄДНАННЯ З ГІПЕРХОЛЕСТЕРОЛЕМІЄЮ
Тернопільський національний медичний університет імені І.Я. Горбачевського МОЗ України  
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Структурні зміни судинного русла у відповідь на дію екзогенних та ендогенних патологічних чинників 
є причиною розвитку коморбідної патології у хворих. Метою нашого дослідження було встановити 
особливості морфометричних змін артерій задніх кінцівок білих лабораторних щурів репродуктивного 
віку за умов гіперурикемії та її поєднання з гіперхолестеролемією. Отримані результати дослідження 
свідчать про те, що у щурів репродуктивного віку за умов експериментальної гіперурикемії найбільшого 
ураження зазнають артерії гомілкової ділянки, що підтверджується потовщенням медії на 14,82% 
(p<0,001), інтими – на 10,28% (p<0,001). За умов поєднання гіперурикемії з гіперхолестеролемією товщина 
медії артерій стегнової ділянки збільшувалася на 17,20% (p<0,001), колінної ділянки – на 15,47% (p<0,001), 
гомілкової ділянки – на 16,07% (p<0,001), товщина інтими у стегновій ділянці зростала на 11,11% (p<0,001), 
колінній – на 12,27% (p<0,001) та гомілковій – на 12,10% (p<0,001) і за своєю вираженністю переважали 
такі у групі піддослідних щурів з експериментальною гіперурикемією.

Kлючові слова: артерії, ремоделювання, гіперурикемія, гіперхолестеролемія, щури.
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реєстрації 0118U000360.

Вступ.
Поєднання артеріальної гіпертензії, інсуліноре-

зистентності або цукрового діабету, надлишкової 
ваги, гіперурикемії, гіперхолестеролемії є тими ста-
нами, які найчастіше зустрічаються у хворих після 40 
років і об’єднуються під назвою «метаболічний син-
дром» [1]. Cечова кислота здатна запобігати окси-
дативному стресу, поглинати активні форми кисню і 
таким чином попереджувати пошкодження ендоте-
лію судин [2]. Проте, дослідження ролі гіперурикемії 
у розвитку судинної патології засвідчили про прямий 
кореляційний зв’язок між високими показниками се-
чової кислоти та розвитком ендотеліальної дисфунк-
ції, атеросклерозу, артеріальної гіпертензії, ішемічної 
хвороби серця, цукрового діабету [3, 4, 5, 6]. Дослі-
дження NHANES у якому взяли участь 5707 пацієнтів 
віком від 20 років і старше, серед осіб з подагрою 
артеріальну гіпертензію було діагностовано в 74% 
пацієнтів, хронічну хворобу нирок – у 71%, ожиріння 
– у 53%, цукровий діабет 2-го типу – у 24%. Отрима-
ні результати значно переважали дані у пацієнтів з 
нормальним рівнем сечової кислоти [7]. Судини пер-
шими зазнають негативного впливу гіперурикемії та 
гіперхолестеролемії, проте їх вплив на ремоделюван-
ня компонентів судинної стінки потребує уточнення 
та доповнення. 

Мета дослідження.
Встановити особливості морфометричних змін 

артерій задніх кінцівок білих лабораторних щурів 

репродуктивного віку (РВ) за умов гіперурикемії та її 
поєднання з гперхолестеролемією.

Об’єкт і методи дослідження. 
Дослідження проведені на 64 білих щурах віком 

10-11 місяців, які були розділені на 3 експеримен-
тальні групи (ЕГ): ЕГ-1 група складалася з 8 інтактних 
тварин, ЕГ-2 – 24 щури, яких моделювали експери-
ментальну гіперурикемію та ЕГ-3 – 24 тварини, у яких 
відтворювали поєднання гіперурикемії з гіперхоле-
стеролемією. Гіперурикемію моделювали за мето-
дикою Синяченка О.В. та співав. [8] в нашій модифі-
кації [9]. Гіперхолестеролемію моделювали шляхом 
згодовування холестеролу в дозі 0,5 г/кг з підігрітою 
рослинною олією. З метою пригнічення функції щи-
топодібної залози використовували мерказоліл в 
дозі 10 мг/кг [10]. Таку суміш вводили за допомогою 
зонда внутрішньошлунково.

Рівень вмісту сечової кислоти та холестеролу у 
крові експериментальних тварин визначали біохі-
мічним методом на напівавтоматичному аналізато-
рі «Humalayzer 2000» (Німеччина) з використанням 
стандартного набору реактивів «Human» (Німеччи-
на).

Гістологічні препарати тканин стегнової, колінної і 
гомілкової ділянок фарбували гематоксиліном і еози-
ном і вивчали під мікроскопом SEOSCAN. Зображен-
ня виводили на монітор комп’ютера за допомогою 
відеокамери VISION Color CCD Camera і програми 
InterVideoWinDVR. Для визначення розмірних пара-
метрів тканинних структур судинної стінки зображен-
ня гістологічних зрізів аналізувалися за допомогою 
комп’ютерної програми «ВидеоТест-5.0, КААРА Image 
Base». При цьому визначали зовнішній діаметр (Дз) 
артерій, внутрішній діаметр (Дв) артерій, товщину 
медії (ТМ), товщину інтими (ТІ) [11]. Виведення лабо-
раторних щурів з експерименту здійснювали шляхом 
кровопускання після внутрішньочеревинного вве-
дення тіопенталу натрію з розрахунку 50 мг/кг маси 
тіла через 15, 30 та 45 діб дослідження. Для порів-
няння середніх величин використовували критерії 
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Стьюдента та Манна-Уітні. Результати вважали досто-
вірними при р<0,05.

Утримання щурів і експеримент виконані відпо-
відно до вимог «Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для експе-
риментів та інших наукових цілей» (Страсбург, 1986), 
правил поводження з експериментальними твари-
нами згідно з директивою Ради ЄС 2010/63/EU про 
дотримання постанов, законів, адміністративних по-
ложень Держав ЄС з питань захисту тварин, які вико-
ристовуються з науковою метою [12].

Результати дослідження та їх обго-
ворення.

Ефективність використаних у нашо-
му дослідження експериментальних 
моделей гіперурикемії та її поєднання з 
гіперхолестеролемією була підтвердже-
на біохімічними показниками (табл. 1). 

Рівень сечової кислоти у крові ін-
тактних щурів становив (125,13±0,03) 
мкмоль/л. У ЕГ-2 через 15 діб дослі-
дження він статистично достовірно зро-
став до (189,98±2,22) мкмоль/л (р<0,01), 
через 30 діб – (254,43±3,01) мкмоль/л, а 
через 45 діб – (268,67±4,09) мкмоль/л, 
було у 2,15 раза (р<0,001) вище проти 
аналогічного показника у інтактних тва-
рин.

У відповідь на суттєве зростання рівня сечової 
кислоти у крові мінялися і морфометричні параметри 
артерій задніх кінцівок піддослідних тварин (табл. 2).

Зовнішній діаметр стегнової артерії тварин РВ 
збільшувався з (525,41±2,70)  мкм у контрольній 
групі до (528,09±2,19) мкм, що складало лише 0,51% 
через 45 діб експерименту та не було достовірним. 
Внутрішній діаметр стегнової артерії статистично 
достовірно (p<0,001) зменшився через 30 та 45 діб 
дослідження, що складало відповідно 3,18% і 3,78%. 
TM стегнової артерії виросла з (100,04±0,69) мкм до 
(107,53±1,14) мкм, що становило 7,48% через 45-діб 
при p<0,001.

Зовнішній діаметр підколінної артерії і арте-
рії гомілки у щурів репродуктивного віку майже 

не змінився до закінчення експе-
рименту. Внутрішній діаметр під-
колінної артерії зменшився через 
15діб на 1,5% (p<0,05), а через 30 
та 45 діб експерименту – відповід-
но на 3,93% і 4,75% (р<0,001). ТМ 
підколінної артерії збільшилася з 
(81,29±0,37) мкм до (83,36±0,53) мкм, 
або на 2,53% (р<0,01) через 15 діб, до 
(86,72±1.44)  мкм через 30 діб, або 
6,66% (p<0,001) і до (88,00±1,33) мкм 
(p<0,001) через 45 діб експерименту, 
що складало 8,24%. 

Внутрішній діаметр артерії змен-
шився на 4,53%, 7,36% та 9,5% від-
повідно до термінів дослідження 
(p<0,001). ТМ артерій гомілкової ді-
лянки зросла вже через 15діекспери-
менту на 7,71% (p<0,001), через 30 діб 
– на 11,21%, а через 45 діб досліджен-
ня була більшою на 14,82% (p<0,001). 

Товщина інтими у щурів РВ при експериментальній 
гіперурикемії також збільшувалася (рис. 1).

Через 15-діб експерименту потовщення інтими 
було не достовірним на усіх рівнях дослідження, 
окрім підколінного, де ТІ зросла на 3,73% (p<0,05). 
Через 30 діб ТІ стегнової артерії зросла на 5,19% 
(p<0,01), а через 45 – на 5,68% (p<0,01), підколінної 
відповідно на 5,22% (p<0,001), та 6,08% (p<0,001), але 
найбільше зросла ТІ в гомілковій ділянці – на 9,12% 
та 10,28% (p<0,001).

Таблиця 1 – Біохімічні показники гіперурикемії 
та холестеролу за умов поєднання експеримен-

тальних гіперурикемії та холестеролу (М±m)

Терміни 
дослідження

Експериментальна модель

Гіперурикемія Поєднання гіперурикемії  
з гіперхолестеролемією

Сечова  
кислота,

(мкммоль/л)

Сечова кис-
лота,

(мкммоль/л)

Холестерол,
(ммоль/л)

Інтактні 
тварини 125,13±2,02 125,13±2,02 1,37±0,03

Через 15 діб 189,98±2,22** 193,6±2,27** 2,2±0,04***
Через 30 діб 254,43±3,01*** 271,1±2,43*** 2,94±0,06***
Через 45 діб 268,67±4,09*** 280,92±3,33*** 3,16±0,08***

Примітки: * – р<0,05; **- р<0,01; *** – р<0,001.

Таблиця 2 – Морфометричні показники артерій задніх  
кінцівок щурів репродуктивного віку за умов  

експериментальної гіперурикемії (М±m)
Термін 
досліду

Рівень 
дослідження

Параметри
Дз, мкм Дв, мкм ТМ, мкм

Інтактні
тварини

Стегнова артерія 525,41±2,70 325,32±1,98 100,04±0,69
Підколінна артерія 416,69±1,50 254,12±0,97 81,29±0,37
Артерія гомілки 139,17±0,70 83,18±0,37 28,00±0,19

Через 
15 діб

Стегнова артерія 527,41±2,22 320,05±2,98 103,68±1,05**
Підколінна артерія 417,00±1,86 250,29±1,58* 83,36±0,53**
Артерія гомілки 139,74±1,25 79,42±0,91*** 30,16±0,42***

Через 
30 діб

Стегнова артерія 528,81±2,42 314,99±2,16*** 106,91±1,24***
Підколінна артерія 417,59±2,36 244,15±2,22*** 86,72±1,44***
Артерія гомілки 139,34±1,15 76,97±1,00*** 31,19±0,49***

Через 
45 діб

Стегнова артерія 528,09±2,19 313,04±1,77*** 107,53±1,14***
Підколінна артерія 418,07±2,35 242,07±1,83*** 88,00±1,33***
Артерія гомілки 139,57±1,09 75,28±0,76*** 32,15±0,44***

Примітки: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001.

Рисунок 1 – Товщина інтими артерій задніх кінцівок щурів.  
Експериментальна гіперурикемія.
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Із аналізу морфометричних даних 
випливає, що в умовах експеримен-
тальної гіперурикемії у щурів репро-
дуктивного віку найістотніші зміни 
спостерігаються в артеріях гомілко-
вої ділянки, що проявилося звужен-
ням їх просвіту, зростанням товщини 
медії та інтими.

За умов поєднання гіперурикемії 
та холестеролемії показники гіперу-
рикемії були дещо вищими, ніж у по-
передній групі. Так, через 30 діб до-
слідження рівень сечової кислоти в 
ЕГ-3 становив (271,1±2,43) мкмоль/л 
проти (268,67±4,09)  мкмоль у ЕГ-2 
через 45 діб дослідження, а через 
45 днів експерименту становив 
(280,92±3,33) мкмоль/л, що було 
у статистично достовірно (р<0,05) 
(табл. 1). Подібний тісний кореляцій-
ний зв’язок між показниками сечової 
кислоти та холестеролу відмічають і 
інші автори при вивченні метаболіч-
ного синдрому [5].

Порівняння морфометричних ха-
рактеристик судинного русла арте-
рій задніх кінцівок білих щурів при 
бінарному впливі гіперурикемії та 
гіперхолестеролемії з контрольними 
тваринами дозволило виявити ряд 
особливостей ремоделювання судин 
(табл. 3).

Зовнішній діаметр стегнової ар-
терії зріс на 2,22% (p<0,01) і 2,29% 
(p<0,001) через 30 та 45 діб експери-
менту. Внутрішній діаметр стегнової 
артерії зменшився через 30 діб дослі-
дження на 6%, а через 45 – на 6,85% 
(p<0,001). TM стегнової артерії ви-
росла через 15 діб на 6,3% (p<0,001), 
через 30 діб – на 15,7% (p<0,001) і 
через 45 діб – на 17,2% (p<0,001). 
Зовнішній діаметр підколінної арте-
рії у щурів РВ до закінчення експери-
менту зріс лише на 1,33%, що не було 
достовірним. Внутрішній діаметр під-
колінної артерії зменшився вже через 15діб експе-
рименту (p<0,001), а через 30 та 45 діб дослідження 
зменшився відповідно на 6,72% і 7,73% (p<0,001).

ТМ підколінної артерії збільшилася на 7,58%, 
13,28% і 15,47% при (p<0,001) відповідно до термінів 
експерименту. Внутрішній діаметр артерії гомілкової 
ділянки зменшився через 15діб на 5,39% (p<0,001), 
а через 30 та 45 діб – відповідно на 7,74% та 9,10% 
(p<0,001). ТМ артерії гомілкової ділянки зросла вже 
через 15 діб експерименту на 8,42% (p<0,001), а 
через 45 діб дослідження була більшою на 16,07% 
(p<0,001). Через 15діб експерименту потовщення ін-
тими було не достовірним у стегновій та підколінній 
ділянках, а у гомілковій ділянці ТІ зросла на 3,81%, 
що було статистично достовірно (p<0,05) (рис. 2).

Через 30 діб ТІ стегнової артерії зросла на 8,92%, а 
через 45 – на 11,11% (p<0,001), підколінної відповід-
но на 10,45% (p<0,01) та 12,27% (p<0,001), а у гомілко-
вій ділянці – на 10,28% та 12,10% (p<0,001).

Висновки. 
Гіперурикемія у тварин репродуктивного віку 

спричиняє найбільш виразне ремоделювання арте-
рій гомілкової ділянки, що підтверджується потов-
щенням медії на 14,82% (p<0,001), інтими – на 10,28% 
(p<0,001). Поєднання експериментальних гіперури-
кемії та гіперхолестеролемії спричиняє ремоделю-
ванняя артерій усіх ділянок задніх кінцівок щурів і 
є значно вираженішим, ніж при експериментальній 
гіперурикемії.

Перспективи подальших досліджень. 
Зважаючи на отримані результати дослідження у 

щурів репродуктивного віку, вважаємо доцільним ви-
вчити особливості ремоделювання судинного русла 
за умов гіперурикемії та її поєднання з гіперхолесте-
ролемією у тварин дорепродуктивного віку.

Таблиця 3 – Морфометричні показники артерій задніх кінцівок 
щурів репродуктивного віку за умов поєднання експерименталь-

них гіперурикемії та гіперхолестеролемії (М±m)
Термін 
досліду

Рівень 
дослідження

Параметри
Дз, мкм Дв, мкм ТМ, мкм

Інтактні
тварини

Стегнова 
артерія 525,41±2,70 325,32±1,98 100,04±0,69

Підколінна 
артерія 416,69±1,50 254,12±0,97 81,29±0,37

Артерія гомілки 139,17±0,70 83,18±0,37*** 28,00±0,19***

Через
15 діб

Стегнова 
артерія 536,66±2,19 319,04±2,56 106,31±0,89***

Підколінна 
артерія 420,44±2,58 244,70±1,53*** 87,87±1,39***

Артерія гомілки 139,42±0,82 78,70±0,54*** 30,36±0,22***

Через
30 діб

Стегнова 
артерія 537,09±2,26** 305,77±2,06*** 115,66±1,38***

Підколінна 
артерія 421,33±2,60 237,04±1,78*** 92,15±1,64***

Артерія гомілки 141,18±1,20 76,75±0,98 32,22±0,72**

Через
45 діб

Стегнова 
артерія 537,49±1,88*** 303,06±2,17*** 117,22±1,36***

Підколінна 
артерія 422,24±2,74 234,50±1,89*** 93,87±1,58***

Артерія гомілки 141,44±1,59 76,45±1,16*** 32,50±0,79***
Примітки: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001.

Рисунок 2 – Товщина інтими артерій задніх кінцівок щурів. Поєднання експеримен-
тальних гіперурикемії та гіперхолестеролемії.
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ЩУРІВ ЗА УМОВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЇ ГІПЕРУРИКЕМІЇ ТА ЇЇ ПОЄДНАННЯ З ГІПЕРХОЛЕСТЕРОЛЕМІЄЮ

Юрик І. І., Юрик Я. І.
Резюме. Ремоделювання судинного русла органів та систем є морфологічним виразом відповіді організму 

на дію патологічних агентів. Гіперурикемія та гіперхолестеролемія є факторами ризику виникнення та розвит-
ку кардіоваскулярної патології, проте їх роль у морфологічній перебудові судин потребує додаткового вивчен-
ня та уточнення. 

Метою дослідження було встановити особливості морфометричних змін артерій задніх кінцівок білих 
лабораторних щурів репродуктивного віку за умов гіперурикемії та її поєднання з гіперхолестеролемією.

Об’єкт і методи дослідження. Дослідження проведені на 64 білих щурах віком 10-11 місяців, які були 
розділені на 3 експериментальні групи: ЕГ-1 група складалася з 8 інтактних тварин, ЕГ-2 – 24 щури, яких моде-
лювали експериментальну гіперурикемію та ЕГ-3 – 24 тварини, у яких відтворювали поєднання гіперурикемії 
з гіперхолестеролемією. 

Гістологічні препарати тканин стегнової, колінної і гомілкової ділянок фарбували гематоксиліном і еози-
ном і вивчали під мікроскопом SEOSCAN. Для визначення розмірних параметрів тканинних структур судинної 
стінки зображення гістологічних зрізів аналізувалися за допомогою комп’ютерної програми «ВидеоТест-5.0, 
КААРА Image Base». При цьому визначали зовнішній діаметр (Дз) артерій, внутрішній діаметр (Дв) артерій, 
товщину медії (ТМ), товщину інтими (ТІ). Виведення лабораторних щурів з експерименту здійснювали шля-
хом кровопускання після внутрішньочеревинного введення тіопенталу натрію з розрахунку 50 мг/кг маси тіла 
через 15, 30 та 45 діб дослідження. Для порівняння середніх величин використовували критерії Стьюдента та 
Мана-Уітні. Результати вважали достовірними при р<0,05.

Результати. Гіперурикемія у тварин репродуктивного віку спричиняє найбільш виразне ремоделювання 
артерій гомілкової ділянки, що підтверджується потовщенням медії на 14,82% (p<0,001), інтими – на 10,28% 
(p<0,001). За умов поєднання гіперурикемії з гіперхолестеролемією характерним є рівномірне ремоделю-
вання артерій всіх ділянок задньої кінцівки. У тварин репродуктивного віку товщина медії артерій стегнової 
ділянки збільшується на 17,20% (p<0,001), колінної ділянки – на 15,47% (p<0,001), гомілкової ділянки – на 
16,07% (p<0,001). Товщина інтими зростає на 11,11% (p<0,001) у стегновій, 12,27 (p<0,001) у колінній та 12,10% 
(p<0,001) у гомілковій ділянках артерій піддослідних щурів.

Ключові слова: артерії, ремоделювання, гіперурикемія, гіперхолестеролемія, щури.

MORPHOMETRIC CHARACTERISTCS OF REMODELING ARTERIAL CHANNEL OF THE POSTERIOR LIMBS OF WHITE 
RATS UNDER CONDITION EXPERIMENTAL HYPERURIKEMIA AND ITS COMBINATION WITH HYPERCHOLESTEROLEMIA

Yuryk I. I., Yuryk Ya. I.
Abstract. Remodeling of the vascular bed of organs and systems is a morphological expression of the body’s re-

sponse to the action of pathological agents. Hyperuricemia and hypercholesterolemia are risk factors for the oc-
currence and development of cardiovascular pathology, but their role in the morphological remodeling of vessels 
requires additional study and clarification.
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The aim of the study was to establish the peculiarities of morphometric changes in the arteries of the posterior 
limbs of white laboratory rats of reproductive age under conditions of hyperuricemia and its combination with 
hypercholesterolemia.

Object and methods of research. The study was performed 64 white rats aged 10-11 months, which were divided 
into 3 experimental groups: EG-1 group consisted of 8 intact animals, EG-2 – 24 rats that were modeled with exper-
imental hyperuricemia, and EG-3 – 24 animals, in which were reproduced by a combination of hyperuricemia and 
hypercholesterolemia.

Histological preparations of femoral, knee and tibia tissues were stained with hematoxylin and eosin and studied 
under the SEOSCAN microscope. To determine the dimensional parameters of tissue structures of the vascular wall 
images of histological sections were analyzed using the computer program “VideoTest-5.0, KAAPA Image Base”. At 
the same time, the external diameter (ED) of the arteries, the inner diameter (ID) of the arteries, the thickness of 
the media (TM), and the thickness of the intima (TTI) were determined. Laboratory rats were removed from the ex-
periment by bloodletting after intraperitoneal injection of sodium thiopental at the rate of 50 mg/kg of body weight 
after 15, 30 and 45 days of the study. Student’s and Mann-Whitney tests were used to compare mean values. The 
results were considered reliable at p<0,05.

Results. Hyperuricemia in animals of reproductive age causes the most pronounced remodeling of the arteries 
of the tibia, which is confirmed by the thickening of the media by 14,82% (p<0,001), intima – by 10,28% (p<0,001). 
Under the conditions of a combination of hyperuricemia and hypercholesterolemia, uniform remodeling of the ar-
teries of all areas of the posterior limb is characteristic. In animals of reproductive age, the media thickness of the 
arteries of the femoral area increases by 17,20% (p<0,001), the knee area – by 15,47% (p<0,001), the tibial area – by 
16,07% (p<0,001). The thickness of the intima increases by 11,11% (p<0,001) in the femoral, 12,27% (p<0,001) in the 
knee and 12,10% (p<0,001) in the tibial areas of the arteries of experimental rats.

Key words: arteries, remodeling, hyperuricemia, hypercholesterolemia, rats.
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MORPHOLOGICAL FEATURES OF ADRENAL GLAND REMODELING IN THE EARLY 
POSTCOMPRESSION PERIOD OF CRUSH SYNDROME

I. Horbachevsky ternopil national medical university Ministry of Health of Ukraine (Ternopil, Ukraine)
yuryk@tdmu.edu.ua

Under the conditions of crush syndrome a stress reaction develops in the victim’s body aimed to focus at mobi-
lizing the energy and structural resources of cells and tissues to maintain homeostasis and adaptation of the human 
body. The development of stress occurs with the participation of hormones of the adrenal cortex, glucocorticoids and 
catecholamines. However, the structural changes of the adrenal glands to be needy additional study and clarifica-
tion.

The aim of the study was to find out the morphological features adrenal gland remodeling in the early post-
compression period of crush syndrome. The obtained results of the study indicate that in the adrenal glands of 


