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SUMMARY
  The article is devoted to the study of pathomorphology of lung damage caused by the action of ethanol

and endotoxin (ET) Escherichia coli. Based on our results the major pathogenetic factors of lung damage are
direct toxic effects of alcohol and ET on the microcirculatory stream, components of pulmonary surfactant and
activation of alveolar macrophages, which promotes self-sustained of chronic inflammation in the lung tissue.
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РЕЗЮМЕ
Стаття присвячена вивченню патоморфології легеневих ушкоджень, викликаних дією етанолу та

ендотоксину (ЕТ) кишкової палички (Escherichia coli). Отримані дані дають оснування припускати, що
основними патогенетичними факторами легеневих ушкоджень є пряма токсична дія алкоголю і ЕТ на
мікроциркуляторне русло, на компоненти сурфактанту легень, а також активації, під впливом ЕТ, системи
альвеолярних макрофагів, що сприяє самопідтримки хронічного запалення легеневої тканини .
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Алкогольное поражение легких является пред-
метом многочисленных публикаций [1-5]. Описы-
ваются, в частности, такие характерные морфоло-
гические изменения, как полнокровие капилляров
и кровоизлияния в  альвеолярную паренхиму, плаз-
моррагии стенок венул, периваскулярный отек, на-
личие очагов дис- и ателектаза и др [1-3]. Гораздо
меньше сведений можно найти относительно влия-
ния эндотоксина (ЭТ) кишечной палочки
(Escherichia coli, E.coli) (липополисахаридной фрак-
ции) на легкие, в том числе, на альвеолярно-капил-
лярный барьер. Как известно, в легочной ткани про-
исходит элиминация ЭТ, поступающего в системный
кровоток из портального тракта [2,3]. Для действия
ЭТ характерно появление лейкоцитарных инфильт-
ратов в строме легких, а также в лимфоидной пере-
бронхиальной ткани, что трактуется как воспали-
тельная реакция [4,5]. При этом вопрос об эффекте
сочетанного действия этанола и ЭТ остается мало
изученным.

Учитывая вышеизложенное, целью данной ра-
боты было сравнительное экспериментальное изу-
чение патоморфологии легочных повреждений, выз-
ванных кратковременным (7 дней) действием ЭТ на
фоне хронического (30-180 дней) отравления эта-
нолом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Опыты проводились на 80-ти половозрелых не-

линейных крысах, обоего пола, массой 200-220 г.
Проведено 7 серий экспериментов (по 10 животных
в каждой серии). Контролем служили 10 интактных
крыс, сопоставимых с группой испытуемых по полу
и массе. Первая серия опытов – группа животных,
которым ежедневно внутрижелудочно вводили 40%
раствор этанола в количестве 0,015 мг на 1г массы
тела в течение 30 суток [14]. Вторая серия опытов-
группа животных, которым ежедневно внутрибрю-
шинно вводили ЭТ (Sigma USA КА) из расчета 0,1
мг/кг массы тела в течение 7 дней. Третья серия
опытов- группа животных, которым ежедневно внут-
рижелудочно вводили 40% раствор этанола в коли-
честве 0,015 мг на 1г массы тела в течение 30 суток
и внутрибрюшинно - ЭТ из расчета 0,1 мг/кг массы
тела в течение 7 дней. Четвёртая серия опытов - груп-
па животных, которым ежедневно внутрижелудоч-
но вводили 40% раствор этанола в количестве 0,015
мг на 1г массы тела в течение 90 суток. Пятая серия
опытов- группа животных, которым ежедневно внут-
рижелудочно вводили 40% раствор этанола в коли-
честве 0,015 мг на 1 г массы тела в течение 90 суток
и внутрибрюшинно- ЭТ из расчета 0,1 мг/кг массы
тела в течение 7 дней. Шестая серия - группа жи-
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вотных, которым ежедневно внутрижелудочно вво-
дили 40% раствор этанола в количестве 0,015 мг на
1г массы тела в течение 180 суток. Седьмая серия -
группа животных, которым ежедневно внутрижелу-

дочно вводили 40% раствор этанола в количестве
0,015 мг на 1г массы тела в течение 180 суток внут-
рибрюшинно- ЭТ из расчета 0,1 мг/кг массы тела в
течение 7 дней (табл.1.).

Таблица 1
Распределение материала исследования по срокам и видам эксперимента

Номер серии Внутрижелудочное введение
этанола

Внутрибрюшинное введение
ЭТ

1 30 дней -
2 - 7 дней
3 30 дней 7 дней
4 90 дней -
5 90 дней 7 дней
6 180дней -
7 180 дней 7 дней

   Контроль      интактные животные

Содержались животные в стандартных услови-
ях и на стандартном рационе питания. При работе
были использованы «Науково-практичні рекомен-
дації з утримання лабораторних тварин та роботи з
ними» [13]. Животных выводили из опыта путем
декапитации под эфирным наркозом. Забор матери-
ала производили в первые 10-20 минут после забоя.
Парафиновые срезы толщиной 7-10 мкм, окраши-
вали  гематоксилин-эозином и в ряде наблюдений
пикрофуксином. Для полуколичественной оценки
полученных результатов учитывали интенсивность
и объем легочных поражений. Ткань легких для элек-
тронной микроскопии фиксировали в 2,5 % раство-
ре глютаральдегида на фосфатном буфере (рН=7,2-
7,4) на 1 час при t +4°С, непосредственно после за-
боя животных и фиксировали 1% растворе четыре-
хокиси осмия 1 час на холоде и обезвожавали в спир-
тах восходящей концентрации. Изготовление и опи-
сание электронных микрофотографий производи-
лось профессором  А.К.Загорулько.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
К патоморфологическим изменениям легких,

обусловленным воздействием этанола и ЭТ могут
быть отнесены: 1)явления гиперемии альвеолярных
капилляров и кровоизлияния в альвеолы; 2) очаги дис-
и ателектаза; 3) плазморрагии стенок дольковых ве-
нул и периваскулярный отек; 4) интерстициальное
воспаление и гиперплазия лимфоидных перибронхи-
альных узелков; 5) внутриальвеолярные скопления
макрофагов. Все перечисленные изменения разной
степени интенсивности более или менее часто  по-
стоянно встречаются во всех наблюдениях, но отсут-
ствуют  в контроле.

Расстройства кровообращения в легких в виде
полнокровия капилляров и очагов кровоизлияния
наиболее выражены в 1 и 4 сериях опытов, и связа-

ны, вероятно, с повышением проницаемости гемо-
микроциркуляторного русла под влиянием 30-90
дневной алкогольной интоксикации. В условиях ком-
бинированного воздействия этанола и ЭТ (серии
3,5,7) описанные дисциркуляторные изменения вы-
ражены сильнее, что по-видимому, объясняется по-
тенцирующим воздействием ЭТ.

Внутриальвеолярные скопления макрофагов в
виде пенистых клеток наблюдается почти во всех опы-
тах, в которых применялся ЭТ (раздельно или на фоне
длительной алкоголизации). В большинстве случаев
альвеолярные макрофаги (АМ) располагаются у сте-
нок альвеол, образуя тесно прилежащие друг к другу
группы клеток со светлой пенистой  цитоплазмой и
центрально  или эксцентрично расположенным яд-
ром. На электронной микрофотографии  в цитоплаз-
ме АМ находится большое количество осмиофиль-
ных включений, представляющих собой, по всей ве-
роятности, фосфолипиды сурфактанта. Известно, что
острое алкогольное отравление в эксперементе при-
водит к тяжелому повреждению сурфактанта, к сме-
щению его компонентов в просвет альвеолы [1;2:3;5].
Макрофагальная реакция в наших наблюдениях осо-
бенно отчетливо выражена при комбинированном
действии этанола и ЭТ. Способность ЭТ стимулиро-
вать пролиферацию фагоцитирующих мононуклеаров
в т.ч. Купферовских клеток печени, отмечено в на-
блюдениях А.Н.Захаровой [10].

Образование очагов дис- и ателектаза следует
расценивать как прямое следствие повреждения сур-
фактанта, причем эти изменения нарастают с уве-
личением срока опыта. В наблюдениях 1–ой серии
дистелектазы и ателектазы альвеолярной ткани име-
ли место в 3-х случаях из 10: в серии 3- в 7-и случа-
ях; в серии 4- в 5-и случаях: в серии 5- в 8-и случа-
ях; в серии 6- в 6-и случаях; в серии 7- в 8-и случаях
.
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Повышение проницаемости кровеносных сосу-
дов под влиянием длительного воздействия как од-
ного этанола, так и в сочетании с ЭТ, особенно вы-
ражено в венулярном сегменте сосудистого русла.
Явления плазморрагии стенок легочных вен видны
в легких почти у каждого экспериментального жи-
вотного соответствующей серии, но почти не встре-
чаются в стенках артериол. В патогенезе феномена
плазматизации стенок легочных венул наряду с ток-
сическим влиянием этанола и ЭТ нельзя исключить
возможного участия гемодинамического фактора, а
именно, недостаточности левого желудочка, обус-
ловленной алкогольно-эндотоксиновой дистрофией
миокарда [3;4;6;7;8;9;10;11]. Как известно, плазма-
тическое пропитывание стенок легочных венул яв-
ляется морфологическим отражением первой фазы
левожелудочковой недостаточности [8;11].

ВЫВОДЫ
1. Токсическое воздействие этанола и ЭТ на лег-

кие выражается в нарушениях гемоциркуляции (ги-
перемия, кровоизлияния, плазматическое пропиты-
вание стенок венул) и вентиляции (очаги дис- и ате-
лектазов), а также макрофагальной реакции в виде
скопления АМ .

2. Как собственные, так и литературные данные
дают основание предполагать, что основными па-
тогенетическими факторами легочных повреждений
являются прямое токсическое воздействие алкого-
ля и ЭТ на микроциркуляторное русло и на компо-
ненты сурфактанта легких, а также активации под
влиянием ЭТ, системы АМ, участвующих в резорб-
ции фосфолипидов сурфактанта.
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