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ГИГИЕНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА БИОМАРКЕРОВ ЭФФЕКТА И ПРЕДРАСПОЛОЖЕННОСТИ  
К НИТРАТНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ В ВОЗРАСТНОМ АСПЕКТЕ 

Е.П.Коротун, Л.И.Власык 
Резюме. В эксперименте на неполовозрелых и половозрелых нелинейных белых крысах с разным типом мета-

болизма изучались особенности нитратной интоксикации на уровне пороговых доз. Показано, что неполовозрелые 
животные являются более восприимчивыми к воздействию нитрата натрия. «Быстрый» тип метаболизма является 
маркером восприимчивости к развитию метгемоглобинемии независимо от возраста. Для «медленных» метаболиза-
торов дополнительным маркером нитратной интоксикации может служить концентрация средних молекул в крови. 

Ключевые слова: нитратная интоксикация, тип метаболизма, возрастная чувствительность, биомаркер вос-
приимчивости. 

AGE-RELATED ASPECTS OF HYGIENIC ESTIMATING THE BIOMARKERS  
OF EFFECT AND SUSCEPTIBILITY TO NITRATE INTOXICATION  

O.P.Korotun, L.I.Vlasyk 
Abstract. The peculiarities of nitrate intoxication on the level of threshold doses have been studied in an experiment 

on sexually nonlinear albino rats of immature and mature age with a diverse type of metabolism. It has been shown, that 
animals of sexually immature age are more susceptable to the effect of sodium nitrate. The “rapid” metabolic type is a bio-
marker of susceptibility to the development of methemoglobinemia, irrespective of age. A concentration of average mole-
cules in the blood may serve as a complementary effect biomarker of nitrate intoxication for “slow” metabolic type. 

Key words: nitrate intoxication, type of metabolism, age-related susceptibility, biomarker of susceptibility. 
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ІНФОРМАЦІЙНО-ЕКСПЕРТНІ КОМП’ЮТЕРНІ ПРОГРАМИ  
І МОРФОМЕТРІЯ ДІЛЯНКИ ХРЕБЕТНОГО СТОВПА  

В ПРЕНАТАЛЬНОМУ ПЕРІОДІ ОНТОГЕНЕЗУ ЛЮДИНИ 
Кафедра анатомії людини (зав. – проф. Б.Г.Макар) 

Буковинського державного медичного університету, м. Чернівці 

Резюме. При вивченні розвитку ділянки хребетно-
го стовпа на 150 гістологічних зрізах зародків і перед-
плодів людини застосовані сучасні інформаційно-
експертні програми і запропонований новий спосіб 
морфометричних досліджень.  

Ключові слова: хребетний стовп, морфометрія, 
онтогенез, людина. 

Вступ. Активне впровадження антенатальної 
профілактики природжених вад внутрiшнiх орга-
нів потребує сучасних пiдходiв та методів до-
слiдження внутрiшньоутробного розвитку. Тому 
особливого значення набуває комплекс ембрiо-
топографiчних досліджень, що враховує органо-
специфiчні критичні періоди розвитку та розу-

міння особливостей просторових взаємовідно-
шень органів та структур.  

Аналіз літератури і досвід морфологічних 
досліджень анатомічної школи Буковини [1] вка-
зує на те, що морфометричні показники органів у 
пренатальному періоді онтогенезу з наступним їх 
аналізом і статистичною обробкою надають кліні-

© В.В.Кривецький  



Буковинський медичний вісник         Том 11, №3, 2007 

126 

цистам і діагностам (УЗД, КТ, МРТ) цінну інфор-
мацію [2-7]. У провідних клініках Австрії, Чехії, 
Франції вагітним, починаючи з 9-го тижня внутрі-
шньоутробного розвитку, проводять антенатальну 
діагностику (УЗД, МРТ) з метою раннього вияв-
лення аномалій розвитку органів (рис.1). 

Мета дослідження. Удосконалити морфоме-
тричні дослідження мікроскопічних структур 
ділянки хребетного стовпа в зародковому та пе-
редплодовому періодах розвитку людини. 

Матеріал і методи. Об’єктом вивчення і 
вдосконалення морфометричних досліджень ста-

ли 80 серій послідовних гістологічних зрізів заро-
дків та 70 серій передплодів людини.  

Препарати фотодокументувалися за допомо-
гою цифрового фотоапарата Nikon 4300 з мікро-
скопа МБС-10. Після цифрової реєстрації зобра-
ження гістологічних зрізів вивчали за допомогою 
ліцензованих комп’ютерних програм: Adobe 
Photoshop 9.0, Відео Тест – Розмір 5.0, MS Excel 
2003, а також Statistica 6.0. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналогом даного способу може бути: пат. 
5414943 США, МКВ G01В 3/10 Анатомічна вимі-
рювальна стрічка з індикатором / Vogt Katie 
(США). – Заявл. 12.11.93; Опубл. 16.05.95. 

Прототипом даного винаходу є А.С. 
№1168817 МКИ G 01 В 1/28, А 61 В 10/00. Бюл. 
№27. 1985. Проняєв В.І., Калугін В.А., Фі-
шер Г.Г. «Способ определения размеров трубча-
того микрообъекта сложных конфигураций». 

Недоліками прототипу є досить великі похи-
бки при виконанні морфометричних вимірювань, 
було неможливим отримати площинні показники, 
кутові виміри, периметр того чи іншого об’єкта, а 
також всі ці виміри якісно задокументувати. Для 
усунення цих недоліків нами запропонований і 
апробований ефективний спосіб вимірювання 
мікроскопічних структур ділянки хребетного 
стовпа за допомогою цифрової реєстрації гісто-
логічних зрізів, проведення калібрування і вимі-
рювання за допомогою ліцензованої програми 
«Відео Тест – Розмір 5.0». 

Рис. 1. МРТ плода 160,0 мм ТКД (тім’яно-куприкової 
довжини)   

Рис.2. Інтерфейс експертної програми в режимі проведення морфометричних вимірювань ділянки хребетного стовпа 
передплода 19,0 мм ТКД (тім’яно-куприкової довжини)  
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В основу винаходу поставлено задачу скоро-
чення часу на проведення досліджень, підвищення 
точності отриманих результатів досліджень. За 
допомогою мікроскопа та цифрового фотоапарата 
Nikon 4300 отримували якісне, контрастне цифро-
ве зображення послідовних гістологічних зрізів, 
яке запам’ятовували у форматі jpeg. на цифрових 
носіях. Далі графічні файли зображень гістологіч-
них зрізів обробляли за допомогою графічного 
редактора «Adobe Photoshop 9.0». Здійснювали 
калібрування всіх робочих об’єктивів мікроскопа. 
Калібрування – це визначення розміру пікселя при 
робочому збільшенні системи у вибраних одини-
цях розміру. Всі виміри проводили в точках зобра-
ження – пікселях, які надалі переводили в реальні 
одиниці – мікрони, міліметри. 

Скорочення часу проведення досліджень та 
точність морфометричних вимірювань лінійних і 
кутових показників мікроскопічного об’єкта за-
безпечує даному винаходу відповідність крите-
рію «позитивний ефект». 

Відповідність критерію «новизна» забезпе-
чує даному винаходу те, що вперше при виконан-
ні морфометричних вимірювань серійних гісто-
логічних зрізів у ділянці хребетного стовпа після 
цифрової реєстрації зображень, їх калібрування, 
застосовувалася програма «Відео Тест – Роз-
мір 5.0». Даний спосіб вимірювання забезпечує 
точність всіх морфометричних вимірів: лінійних, 
кутових, а також обрахування площини різних 
мікроскопічних об’єктів із застосовунням вектор-
ної графіки. Даний спосіб дозволяє передавати 
дані в MS Excel з подальшою статистичною об-
робкою, а також математичним моделюванням, 
проведенням кореляційно-регресивного аналізу з 
установленням причинно-наслідкових механізмів 
у формуванні ділянки хребетного стовпа. Все це 
забезпечує вказаному способу відповідність кри-
терію «суттєві відмінності». 

Таким чином, спосіб забезпечує скорочення 
часу проведення морфометричних досліджень, 
набагато точніший і розширює діапазон лінійних, 
кутових і площинних показників (рис.2).  

Спосіб застосовувся на кафедрі анатомії лю-
дини Буковинського державного медичного уні-
верситету при виконанні планової НДР «Статево-
вікові закономірності будови і топографо-
анатомічних взаємовідношень органів та струк-
тур в онтогенезі людини. Особливості вікової та 
статевої ембріотопографії» (№ держреєстрації – 
0105U0002927). 

Виконані морфометричні вимірювання 
150 серій гістологічних зрізів ділянки хребетного 
стовпа. Це дозволило якісно оцінити морфомет-
ричні показники мікроскопічних структур вказа-
ної ділянки і піддати їх статистичній обробці.  

Технічний результат. Спосіб, що застосову-
вався, забезпечує скорочення часу на проведення 
морфометрії, точно і якісно відображає морфоме-
тричні показники, розширює їх діапазон, удоско-
налює проведення вимірювань. Запропонований 
спосіб вимірювання мікроскопічних структур 

ділянки хребетного стовпа в пренатальному пері-
оді онтогенезу людини може використовуватися 
в гістології, ембріології, судовій медицині для 
вивчення структур ділянки хребетного стовпа 
людини з подальшою їх статистичною обробкою, 
математичним моделюванням та використанням 
для кореляційно-регресивного аналізу. 

Висновки  
1. З метою поліпшення якості морфологіч-

них досліджень в основу винаходу поставлено 
отримання площинних графічних зображень по-
слідовних гістологічних зрізів за допомогою циф-
рової реєстрації з відкаліброваного мікроскопа та 
використання програми «Відео Тест – Розмір 
5,0», що забезпечує скорочення часу на прове-
дення морфометрії, точно і якісно відображає 
лінійні, кутові і площинні показники мікроскопі-
чних структур хребта, розширює їх діапазон, удо-
сконалює проведення вимірювань з подальшою 
їх статистичною обробкою, математичним моде-
люванням та використанням для кореляційно-
регресивного аналізу. 

2. Спосіб за п.1, який відрізняється тим, що 
зображення гістологічних зрізів ділянки хребет-
ного стовпа зберігають у форматі jpeg. 

3. Спосіб за п.1, який відрізняється тим, що 
для калібрування зображень використовують 
програму «Відео Тест-Розмір 5.0», а для їх оброб-
ки програму Adobe Photoshop. 

4. Спосіб за п.1, який відрізняється тим, що 
для статистичної обробки морфометричних пока-
зників, математичного моделювання, кореляцій-
но-регресивного аналізу використовують програ-
ми Microsoft Excel та Statistica 6.0. 

Перспективи подальших досліджень. У 
подальшому планується проведення морфомет-
ричних досліджень розвитку і становлення ділян-
ки хребетного стовпа в інших вікових періодах 
онтогенезу людини та поповнення бази даних для 
комп’ютерного атласу. 
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ИНФОРМАЦИОННО-ЭКСПЕРТНЫЕ ПРОГРАММЫ И МОРФОМЕТРИЯ ОБЛАСТИ ПОЗВО-
НОЧНОГО СТОЛБА В ПРЕНАТАЛЬНОМ ПЕРИОДЕ ОНТОГЕНЕЗА ЧЕЛОВЕКА 

В.В.Кривецкий  
Резюме. При изучении развития области позвоночного столба на 150 гистологических срезах зародышей и 

предплодов человека применены современные информационно-экспертные программы и предложен новый способ 
морфометрических исследований.  

Ключевые слова: позвоночный столб, морфометрия, онтогенез, человек. 

INFORMATION–EXPERT COMPUTER PROGRAMS AND MORPHOMETRY OF A SPINAL  
COLUMN AREA DURING THE PRENATAL PERIOD OF HUMAN ONTOGENESIS 

V.V.Kryvetskyi 
Abstract. Modern information-expert programs were employed and a new measurement technique used in mor-

phometric studies of 150 histologic sections of human embryos and prefetuses was proposed when studying the develop-
ment of a spinal column area during the prenatal period of human ontogenesis. 

Key words: vertebral column, morphometry, ontogenesis, human. 
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БАГАТОКЛІТИННІ СФЕРОЇДИ КЛІТИН РАКУ МОЛОЧНОЇ ЗАЛОЗИ  
ЛІНІЇ MCF-7: УМОВИ ГЕНЕРАЦІЇ ТА ВПЛИВ СИРОВАТКОВИХ ЧИННИКІВ 

Відділення біотехнічних проблем діагностики (зав. – к.мед.н. М.В.Сидоренко)  
Інституту кріобіології та кріомедицини Національної академії наук України 

Резюме. Для різних концентрацій ембріональної 
телячої сироватки (ЕТС) та карбоксиметилцелюлози 
порівнювали генерацію, ріст та виживання багатоклі-
тинних сфероїдів лінії MCF-7. Виявлено, що оптималь-
на концентрація ЕТС та карбоксиметилцелюлози стано-
вила відповідно 5% та 0,24%. Після 16 год культиву-
вання спостерігався найвищий рівень генерації сферо-

їдів з 2% ЕТС, після 48 год цей показник значно знизи-
вся. Культивування сфероїдів протягом 48 годин та 
довше 5% концентрація ЕТС у середовищі інкубації 
виявилася оптимальною. 

Ключові слова: багатоклітинні сфероїди, клітини 
лінії MCF-7, ембріональна теляча сироватка, карбокси-
метилцелюлоза.  

Вступ. Однією з найбільш адекватних моде-
лей пухлинного росту in vitro вважають багатоклі-
тинні мікросфероїди, які поєднують у собі багато 
властивостей пухлин [1-4] на їх первинній, аваску-
лярній стадії розвитку, з характерними мікромета-
стазами та мікрорегіонами. Концентрична струк-
тура гетерогенної клітинної популяції в пухлинно-
му сфероїді з проліферувальними клітинами по 
периферії, середньою зоною зі «сплячими» кліти-
нами та некротичним ядром відповідає моделі 
солідної пухлини. Подібність сфероїда до справж-
ньої пухлини передбачає ростову кінетику, клітин-
ну гетерогенність, індукцію проліферативних гра-
дієнтів, стан спокою, так само як і диференційні 
характеристики, такі, як розвиток специфічних 

гістологічних структур або експресія поверхневих 
антигенів [5-7]. Більшість пухлинних клітин хара-
ктеризуються високим метастатичним та низьки-
ми адгезивними властивостями і високою здатніс-
тю до інвазії. Долаючи бар’єр ендотеліальних клі-
тин, пухлинні клітини прикріплюються до базаль-
ної мембрани, утворюють зону лізису та проника-
ють у нормальні тканини, де утворюють зону рос-
ту. Для міграції клітин потрібні стимули, пухлинні 
клітини здатні до автокринної стимуляції цього 
процесу. Поряд із цим, утворення пухлинних мік-
роагрегатів в аваскулярній фазі їхнього росту про-
ходить за умов дефіциту поживних субстратів, 
тісного контакту проліферувальних клітин у мік-
ропухлинах [1,7,8].  
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