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Дане дослідження прямо вказує на його зв'язок 
з актуальним питанням сучасної медицини про 
патогенез дисбактеріозів (або дисбіозів) асоційова-
них з антибіотикотерапією, хоча причиною пору-
шення в організмі господаря мікробіоценозу є і інші 
чинники екзогенного і ендогенного походження. 
Дисбіоз може бути викликаний введенням антибіо-
тиків в організм будь-яким способом, але найбільш 
високий його ризик при пероральному прийомі, так 
як препарат потрапляє прямо в кишечник, безпосе-
редньо впливаючи на мікрофлору.  

Мета дослідження полягала у встановленні 
характеру змін кількісних параметрів пейєрових 
бляшок тонкої кишки білих щурів після курсового 
прийому антибіотика широкого спектру дії.  

В експерименті задіяні 30 білих щурів-самців 
репродуктивного віку, масою 200,0±20,0 грам. Ан-
тибіотик широкого спектру дії (кларитроміцин, таб-
летки 500 мг, доза препарату складала 10 мг/кг) 
вводився тваринам перорально з їжею в режимі 
дворазового їх годування на добу (вранці і ввече-
рі), протягом 10 днів.  

Продемонстровано, що топографічний розпо-
діл пейєрових бляшок у стінці тонкої кишки експе-
риментальних тварин істотно нічим не відрізняєть-
ся від топографії у тих тварин, які перебували в 
звичайних умовах утримання (контрольна група). 
Загальна кількість пейєрових бляшок після впливу 
антибіотика на мікрофлору кишечнику залишаєть-
ся незмінною. Таким чином, дія антибіотика на мік-
рофлору кишечнику не відображається на локалі-
зації та загальній кількості пейєрових бляшок тон-
кої кишки білих щурів.  

На підставі результатів експериментальних 
досліджень можна зробити загальний висновок, що 
генетично запрограмована загальна кількість пейє-
рових бляшок в тонкій кишці є константою, тоді як 
кількість в них лімфоїдних вузликів – величиною 
змінною, яка залежить від ситуаційних зрушень в 
мікробіоценозі кишечнику. 

Ключові слова: білі щури, тонка кишка, пейє-
рові бляшки, кларитроміцин. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Робота є фрагментом НДР ка-
федри анатомії людини: «Вікові аспекти структур-
ної організації органів імунної системи, залоз шлу-
нково-кишкового тракту і сечостатевої системи 
людини в нормі і патології», № державної реєстра-
ції 0116U004192. 

Вступ. Дане дослідження тісно пов'язане з ак-
туальним питанням сучасної медицини про патоге-
нез дисбактеріозів (або дисбіозів) асоційованих з 
антибіотикотерапією, хоча причиною порушення в 
організмі господаря мікробіоценозу є і інші чинники 
як екзогенного, так і ендогенного походження [1-5]. 
В даний час добре відомо, що антибактеріальна 
терапія, і перш за все, використання антибіотиків 
широкого спектру дії, частково або повністю пригні-
чує не тільки патогенну, а й нормальну мікрофло-
ру, що і є причиною функціонального розладу киш-
кового тракту [6, 7]. Слід зазначити, що дисбіоз 
може бути викликаний введенням антибіотиків в 
організм будь-яким способом, але найбільш висо-
кий його ризик при пероральному прийомі, так як 
препарат потрапляє прямо в кишечник, безпосере-
дньо впливаючи на мікрофлору. При цьому у біль-
шості пацієнтів ознаки дисбактеріозу у вигляді діа-
реї з'являються через 1-2 тижні після початку ліку-
вання [8, 9].  

У чисельних публікаціях приділяється достат-
ньо уваги клінічним і мікробіологічним аспектам 
дисбактеріозів, асоційованих з антибіотиками, і 
способам їх лікування. У той же час вкрай недоста-
тньо і суперечливо висвітлені питання, що відно-
сяться до морфофункціонального стану структуро-
ваних утворень імунної системи слизових оболонок 
шлунково-кишкового тракту, найбільш важливими з 
яких є пейєрові бляшки. Слід зазначити, що у білих 
щурів, на відміну від інших ссавців і людини, вони в 
основному локалізовані в тонкій кишці, будучи ціл-
ком доступними для об'єктивної візуалізації. Про їх 
топографію, кількість і розміри можна судити за 
результатами досліджень багатьох авторів [10-12], 
а найбільш повна інформація про це представлена 
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в попередніх публикаціях [13-17], що буде слугува-
ти критерієм при порівняльній оцінці результатів 
отриманих експериментальних досліджень. При 
цьому слід зазначити, що одиничні випадки подіб-
них досліджень інших авторів не є достатньо інфо-
рмативними. Є тільки вказівки на те, що під впли-
вом антибіотиків відбувається зменшення кількості 
в тонкій кишці експериментальних тварин пейєро-
вих бляшок [18, 19]. Хоча такі відомості надто 
спрощені, проте вони повинні бути прийняті до ува-
ги, так як не позбавлені деяких підстав, якщо вра-
ховувати, що згідно з деякими даними літератури у 
гнотобіонтів не відбувається повноцінне форму-
вання групових лімфоїдних вузликів [20]. Тому ло-
гічно було припустити, що згубна дія антибіотиків 
на мікрофлору кишечника негативно відіб'ється на 
кількісному складі пейєрових бляшок. 

Викладені вище міркування обґрунтовують 
мету дослідження, яка полягає у встановленні 
характеру змін кількісних параметрів пейєрових 
бляшок тонкої кишки білих щурів після курсового 
прийому антибіотика широкого спектру дії. 

Матеріал та методи дослідження. В експери-
менті задіяні 30 білих щурів-самців репродуктивно-
го віку, масою 200,0±20,0 грам. До цього всі твари-
ни знаходилися в стандартних умовах експеримен-
тально-біологічної клініки (віварій) Української ме-
дичної стоматологічної академії, згідно з правила-
ми утримання експериментальних тварин, встанов-
лених Директивою Європейського Парламенту та 
Ради (2010/63/EU), наказом Міністерства освіти і 
науки, молоді та спорту України від 01.03.2012 р. 
№ 249 «Про затвердження порядку проведення 
науковими установами дослідів, експериментів на 
тваринах» і «Загальних етичних принципів експе-
риментів на тваринах», прийнятих П'ятим націо-
нальним конгресом з біоетики (Київ, 2013), 
(Протокол № 155 від 26.04.2017 р. засідання Комі-
сії з біомедичної етики при Українській медичній 
стоматологічній академії) [21-23]. 

Одним із основних завдань був вибір способу 
перорального введення тваринам антибіотику ши-
рокого спектру дії, в якості якого використаний кла-
ритроміцин (таблетки 500 мг) [24, 25]. Одним з най-
більш цільових методів, що застосовуються в прак-
тиці подібних експериментів, є використання гнуч-
кої канюлі, що вводиться через рот у стравохід [26].  

Однак, беручи до уваги що дана процедура 
неминуче спричинить у тварин стресовий стан, 
який несприятливо може позначитися на функціо-
нальному стані травної системи, від неї відмовили-
ся. Натомість було вирішено використати природ-
ний, фізіологічний спосіб, який полягав у прийомі 
антибіотика тваринами з їжею в режимі дворазово-
го їх годування на добу (вранці і ввечері), що відпо-

відає умовам їх утримання в віварії. Однак, грубі 
кормові продукти, які зазвичай використовуються в 
раціоні тварин, замінені більш калорійною їжею, в 
якості якої використаний черствий хліб, що вбирає 
в себе розчин кларитроміцину. Доза препарату 
розрахована, виходячи з даних ветеринарного до-
відника лікарських речовин, згідно з яким дозуван-
ня кларитроміцину для щурів становить 10 мг/кг 
[27].  

На такій дієті тварини знаходилися протягом 10 
днів. Слід зазначити, що в процесі і після закінчен-
ня даного курсового прийому антибіотика з їжею 
підвищеної калорійності у експериментальних тва-
рин не відмічено ніяких ознак, що свідчать про роз-
виток у них розладів кишечника у вигляді діареї. 

Після завершення експерименту і після вівісек-
ції, яка здійснена шляхом передозування тіопента-
лового наркозу (75 мг/кг маси тіла тварини внутрі-
шньом'язово у верхню третину стегна задньої ла-
пи) [28] згідно з усіма нормами і вимогами, що пре-
д'являються до проведення експериментальних 
досліджень над тваринами, у них проводився роз-
тин черевної порожнини і промивка всього його 
вмісту фізіологічним розчином, після чого їх тушки 
цілком занурювали в 10% розчин формаліну. Після 
промивання в проточній воді, проводився огляд їх 
шлунково-кишкового тракту, а потім вибірково висі-
кали тонку кишку, починаючи від пілоричного відді-
лу шлунка до межі зі сліпою кишкою, при цьому 
відділяючи її петлі від брижі. Це дозволило без 
особливих зусиль порахувати по всій її довжині 
пейєрові бляшки, які чітко проступають під сероз-
ною оболонкою (з протилежного боку до місця при-
кріплення брижі) у вигляді різних за формою і роз-
мірами білуватих плям. При цьому в кожному інди-
відуальному випадку проведена серед них внутрі-
шньогрупова диференціація за розмірами, в ре-
зультаті чого були виділені в окремі варіанти їх 
малі, середні та великі форми, які в подальшому 
окремо піддавалися планіметричному аналізу. 

Враховуючи те, що всі вони мають округлу або 
овальну форму, їх площу розраховували за відо-
мими відповідними формулами, які використову-
ються в математиці для обчислення площі кола  
(S = πr2) і еліпса (S = πab), де S – площа кола, π – 
число пі (3.1415), r – радіус кола, a – довжина ве-
ликої напіввісі, b – довжина малої напіввісі [29, 30]. 
Всі вимірювання проводили в розправленому вигля-
ді на аркуші ламінованого міліметрового паперу з 
уточненням за допомогою електронного штангенци-
ркуля «Miol» (ШЦЦ-І-150-0,01; зав. № 308070; ДСТУ 
ГОСТ 166:2009; св. № 0527/0303 від 29.05.18 р.), 
який повірений ДП «Полтавастандартметрологія».  

Отримані експериментальні дані оброблені на 
персональному комп'ютері пакетом прикладної та 
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статистичної програми EXCEL 2010 року (Microsoft 
Excel Corp., США). Обчислювали середнє значен-
ня – M, помилку середнього значення – m. Достові-
рність відмінностей між середніми значеннями ви-
значали на основі t–критерію Стьюдента. Достовір-
ним вважався результат при р<0,05 [31]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Звісно виникає питання: за рахунок чого відбува-
ється дане розростання лімфоїдної тканини в сли-
зовій оболонці тонкої кишки, що призводить в су-
марному значенні до подвоєння площі її контакту з 
пристінковою мікрофлорою? Ймовірно, це стає 
можливим або за рахунок утворення в пейєрових 
бляшках нових додаткових лімфоїдних вузликів, 
або ж в результаті гіперплазії останніх. До обгово-
рення цього питання необхідно залучити дані, які 
представлені у раніше опублікованих статтях, де 
наочно показано, що окремо взята пейєрова бляш-
ка становить собою асоціацію декількох, різних за 
розміром і формою, лімфоїдних вузликів, серед 
яких виділяються малі, середні та великі [15, 16]. 
При цьому серед них зустрічаються окремі вставні, 
зовсім малі за розмірами, лімфоїдні вузлики. Це 
дає підставу вважати, що кожна пейєрова бляшка 
(незалежно від її розміру) складається з певної 
кількості різних за часом генерації лімфоїдних вуз-
ликів, серед яких мають місце зародкові форми, а 
також ті, що знаходяться в стадії свого розвитку 
(малі і середні форми) та дефінітивні лімфоїдні 
вузлики (найбільші форми). Згідно отриманих да-
них, останні лімфоїдні вузлики є у всіх випадках 
однаковими за розмірами, і тільки вони мають за-
родкові (гермінативні) центри. З цього випливає, 
що в кожній пейєровій бляшці зберігаються необ-
хідні умови для появи зачатків нових лімфоїдних 
вузликів, які при своєму розвитку будуть призводи-
ти до розширення її площі. Іншими словами, пейє-
рові бляшки відрізняються великим ступенем інди-
відуальної мінливості за кількістю в них, задіяних в 
імунних реакціях, лімфоїдних вузликів, що зале-

жить від ситуаційної нестабільності антигенного 
складу у вмісті тонкої кишки. 

Результати кількісного підрахунку пейєрових 
бляшок тонкої кишки білих щурів після курсового 
прийому кларитроміцину представлені в таблиці 1, 
та наведені аналогічні узагальнені дані контроль-
ної групи тварин. 

З таблиці 1 з усією очевидністю випливає, що 
загальний кількісний склад пейєрових бляшок тон-
кої кишки білих щурів, які приймали з їжею антибіо-
тик кларитроміцин протягом 10 днів, за середньос-
татистичними параметрами є повністю співставни-
ми з контрольними даними. Іншими словами зага-
льна кількість пейєрових бляшок після впливу ан-
тибіотика на мікрофлору кишечнику залишається 
незмінною, що суперечить даним деяких авторів, 
про що йшла мова у вступі. Таким чином, дія анти-
біотика на мікрофлору кишечнику не відображаєть-
ся на локалізації та загальній кількості пейєрових 
бляшок тонкої кишки білих щурів. 

Але, згідно з планіметричними показниками 
(табл. 1), їх загальна площа зростає більш ніж у 
два рази, а саме, якщо за контрольними даними 
вона дорівнювала 220,9±14,4 мм2, то після курсо-
вого прийому антибіотика протягом 10 днів вона 
збільшилася до 476,8±10,1 мм2. При цьому звертає 
на себе увагу той факт, що основна частка прирос-
ту цієї площі припадає на середні і, особливо, ве-
ликі форми пейєрових бляшок, тоді як кількість і 
площа їх малих форм помітно зменшується. Дане 
явище можна пояснити тим, що малі за розмірами 
пейєрові бляшки перетворюються в більш великі 
групові скупчення. Отже, результатом дії антибіо-
тика широкого спектру дії, що використовується в 
експерименті – кларитроміцину, є гіперплазія орга-
нізованої лімфоїдної тканини в слизовій оболонці 
тонкої кишки піддослідних тварин. 

Згідно з отриманими даними, топографічний роз-
поділ пейєрових бляшок у стінці тонкої кишки експе-
риментальних тварин істотно нічим не відрізняється 

Таблиця 1 – Результати кількісного і планіметричного аналізу пейєрових бляшок, тонкої кишки білих щурів 
після введння кларитроміцину (n=30), М±m 

Групи 
тварин 

Показ-
ники 

Загальна  
кількість 

ПБ 

Кількість і площа (S) за величиною ПБ Сумарне 
значення 
площі ПБ 

(мм2) 

Малі Середні Великі 

Кількість S (мм2) Кількість S (мм2) Кількість S (мм2) 

Конт-
рольна 
група 

M±m 19,9±0,7 12,6±0,4 64,9±2,9 5,8±0,5 97,6±8,0 1,5±0,3 58,4±10,3 220,9±14,4 

Min 12 8 1,57 2 10,6 0 31,4 87,3 

Max 28 17 9,8 11 27,5 5 60,4 406,7 

Після 
введен-
ня анти-
біотика 

M±m 19,4±0,5 3,3±0,4 17,7±1,7 10,4±0,4 201,5±9,0* 5,7±0,2 258,2±10,7* 476,8±10,1* 

Min 13 0 3,1 5 12,6 3 31,4 406,4 

Max 25 8 9,4 16 28,3 8 100,5 593,7 

Примітки: ПБ – пейєрові бляшки; S – площа, M – середнє значення, m – помилка середнього значення, Min – 
мінімальне значення, Max – максимальне значення; «*» – достовірність відмінностей з контролем (p<0,05). 
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від топографії у тих тварин, які перебували в зви-
чайних умовах утримання (контрольна група), що 
підтверджується в наукових джерелах [10, 11, 32, 
33].  

Висновки. Встановлено, що після курсового 
прийому антибіотика широкого спектру дії 
(кларитроміцину) відбулося збільшення загальної 
площі пейєрових бляшок більше, ніж в два рази 
(р<0,05), а саме: до прийому кларитроміцину їх 
загальна контактна поверхня з вмістом тонкої киш-
ки дорівнювала 220±14,4 мм2, тоді як після курсо-
вого прийому кларитроміцину вона розширилася 
до 476±10,1 мм2. В даному випадку можна з впев-
неністю говорити, що дана гіперплазія пейєрових 

бляшок тонкої кишки експериментальних тварин є 
наслідком дії впливу антибіотику.  

На підставі результатів експериментальних 
досліджень можна зробити загальний висновок, що 
генетично запрограмована загальна кількість пейє-
рових бляшок в тонкій кишці є константою, тоді як 
кількість в них лімфоїдних вузликів – величиною 
змінною, яка залежить від ситуаційних зрушень в 
мікробіоценозі кишечнику.  

Перспективи подальших досліджень. В по-
дальшому планується детальне вивчення зародко-
вих форм пейєрових бляшок, що утворюються в 
тонкій кишці білих щурів після курсового прийому 
кларитроміцину. 
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УДК 616.341:599.323.4:615.281.9 
МОРФОМЕТРИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПЕЙЕРОВЫХ БЛЯШЕК ТОНКОЙ КИШКИ  
БЕЛЫХ КРЫС ПОСЛЕ КУРСОВОГО ПРИЕМА КЛАРИТРОМИЦИНА 
Гринь В. Г. 
Резюме. Данное исследование прямо указывает на его связь с актуальным вопросом современной 

медицины о патогенезе дисбактериозов ассоциированных с антибактериотерапией, хотя причиной нару-
шения в организме хозяина микробиоценоза являются и другие факторы экзогенного и эндогенного про-
исхождения. Дисбиоз может быть вызван введением антибиотиков в организм любым способом, но наи-
более высок его риск при пероральном приеме, так как препарат попадает прямо в кишечник, оказывая 
непосредственное действие на микрофлору.  

Целью исследования являлось установление характера изменения количественных параметров пей-
еровых бляшек тонкой кишки белых крыс после курсового приема ими антибиотика широкого спектра 
действия.  

В эксперименте задействовано 30 белых крыс-самцов репродуктивного возраста, массой 200,0± 
±20,0 грамм. Антибиотик широкого спектра действия (кларитромицин, таблетки 500 мг, доза препарата 
составляла 10 мг/кг) вводился животным перорально с пищей в режиме двухразового их кормления в 
сутки (утром и вечером), в течение 10 дней. Продемонстрировано, что топографическое распределение 
пейеровых бляшек в стенке тонкой кишки экспериментальных животных существенно ничем не отличает-
ся от такового тех животных, которые находились в обычных условиях содержания (контрольная группа). 
Общее количество пейеровых бляшек после воздействия антибиотика на микрофлору кишечника остает-
ся неизменным. Таким образом, действие антибиотика на микрофлору кишечника не отражается на ло-
кализации и общем количестве пейеровых бляшек тонкой кишки белых крыс. На основании результатов 
экспериментальных исследований можно сделать общий вывод, что генетически запрограммированное 
общее количество пейеровых бляшек в тонкой кишке является константой, тогда как количество в них лим-
фоидных узелков – величиной переменной, зависящей от ситуационных сдвигов в микробиоценозе ки-
шечника. 

Ключевые слова: белые крысы, тонкая кишка, пейеровы бляшки, кларитромицин. 
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UDC 616.341:599.323.4:615.281.9 
Morphometric Characteristics of the Albino Rats’ Small Intestine after  
Administration of Clarithromycin  
Hryn V. H. 
Abstract. The present study correlates with the relevant issues of contemporary medicine on the patho-

genesis of dysbiosis associated with antibiotic therapy, although other factors of exogenous and endogenous 
nature can also be the cause of the microbiocenosis disorder in the host body. Dysbiosis can be caused by anti-
biotics, administered by any route, but its highest risk is when taken orally, since the drug enters directly into the 
intestine, affecting microflora. Numerous publications concern the clinical and microbiological aspects of dysbio-
sis associated with antibiotics and methods of their treatment. However, issues related to the morphological and 
functional state of structured formations of the immune system of the mucous membranes of the gastrointestinal 
tract are elucidated extremely insufficiently and contradictory, the most representative of which are Peyer’s 
patches. 

The purpose of the paper was to clarify the nature of the changes in the quantitative parameters of Peyer’s 
patches of the small intestine of albino rats after administration of a broad-spectrum antibiotic.  

Material and methods. 30 mature albino male rats with the weight 200.0±20.0 g were involved into the ex-
periment. The broad-spectrum antibiotic (clarithromycin, 500 mg tablets, at a dose of 10 mg/kg) was adminis-
tered to the rodents per os as a supplement to food during their two-meals-a-day feeding a day (morning and 
evening) for 10 days.  

Results and discussion. During and at the end of the administration of antibiotic as a supplement to the high
-calorie foods no signs indicating the development of intestinal disorder in the form of diarrhea were noted in the 
experimental animals.  

No difference in the topographic distribution of Peyer’s patches in the wall of the small intestine of the ex-
perimental animals compared to controls was established. The total amount of Peyer’s patches after the effect 
of the antibiotic on the intestinal microflora remained unchanged. Thus, the effect of the antibiotic on the intesti-
nal microflora does not influence the localization and the total amount of Peyer’s patches of the small intestine 
of albino rats. 

Conclusion. The obtained results showed that genetically programmed total amount of Peyer’s patches in 
the small intestine was constant, while the number of lymphoid nodules in them was variable, depending on 
situational changes in the intestinal microbiocenosis.  

Keywords: albino rats, small intestine, Peyer’s patches, clarithromycin.  
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