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Обґрунтування. Порівняння перебігу експериментальних патологічних станів у  мишей з патологією людини пе
редбачає глибоке знання морфології легень мишей. І  хоча доцільно отримувати патоморфологічні заключення від 
досвідченого патолога, насправді це не завжди можливо. Тому багато науковців повинні власноруч проводити та
кий аналіз. Мета. Вивчення та опис нормальної морфології легень BALB/c мишей для удосконалення характерис
тики фенотипів експериментально індукованих уражень. Матеріали та методи. В дослідження були включені 10 
здорових мишей самців BALB/c, віком 8 тижнів, які утримувалась в індивідуальних умовах з необмеженим досту
пом до корму і  води. Евтаназію тварин здійснювали інгаляцією етилового ефіру. Некропсію легень здійснювали 
шляхом інфузїї через трахею 10% нейтральним забуференим формаліном. Дослідження проводили на парафіно
вих зрізах 3 мкм, частини л івої легені або однієї з правих долей. Зрізи забарвлювали гематоксиліном-еозином, 
Шифф-йодною кислотою та за Маллорі. Морфологію аналізували за допомогою світлового мікроскопу. Результа
ти. Використаний метод евтаназїї інгаляцією етиловим ефіром не викликає агональні зміни в легенях. Фіксація че
рез інфузію формаліном через трахею запобігає колапсу легень і  забезпечує оптимальну морфологію. Для дослі
дження експериментальної патології людини оптимально досліджувати ліву долю легень, ї ї  орієнтування для 
отримання зрізів -  поздовжнє, має велике значення. Засліплений спосіб опису мікропрепаратів не завжди надає 
найкращий результат. Навколо великих артерій легень спостерігаються відкладення колагену у  зовнішньому шарі; 
келихоподібні клітини зустрічаються рідко, і  тільки у  великих бронхах; бронхо-асоційована лімфоїдна тканина 
(БАЛТ) ледь помітна у  здорових легенях миші. Природні патогени миші можуть змінювати фізіологію господаря, 
роблячи його непридатним для багатьох експериментальних цілей, і  хоча кількість і  поширеність цих патогенів 
значно знизилися, багато з них можуть виявлятися у  лабораторних тварин і  є небажаними в дослідженнях. Ви
сновок. Лабораторні BALB/c миші можуть страждати від фонових хвороб та станів, не залежно від задовільних 
умов утримання, харчування та експериментальної патології, що слід враховувати у плануванні й  описі у  дослі
дженнях.
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Substantiation. Comparing the course o f experimental pathological conditions in mice with human pathology requires 
deep knowledge o f the morphology o f the lungs o f mice. Although it  is advisable to obtain pathomorphological 
conclusions from an experienced pathologist, in reality, this is not always possible. Therefore, many scientists have to 
conduct such an analysis by themselves. The aim o f the research was to study and describe the normal lung morphology 
o f BALB/c mice for the improved characterization o f phenotypes o f experimentally induced lesions. Materials and 
methods. The study included 10 healthy male BALB/c mice, 8 weeks old, housed in individual conditions with unlimited 
access to food and water. Animals were euthanized by inhalation o f ethyl ether. The lung necropsy was performed by 
tracheal infusion with 10% neutral buffered formalin. The research was carried out on paraffin sections o f 3 /jm, part o f 
the le ft lung or one o f the right lobes. Sections were stained with hematoxylin-eosin, Schiff-iodic acid, and according to 
Mallory. Morphology was analyzed using a light microscope. Results. The applied method o f euthanasia by inhalation 
with ethyl ether does not cause agonal changes in the lungs. Fixation by tracheal formalin infusion prevents lung
colapse and ensures optimal morphology. For the study o f experimental human pathology, it  is optimal to examine the 
le ft lobe o f the lungs, with its longitudinal orientation for obtaining sections, which is o f great importance. A blinded way 
o f describing microspecimens does not always provide the best result. Collagen deposits in the outer layer are observed 
around the large arteries o f the lungs; goblet cells are rare, and only in large bronchi. Bronchus-associated lymphoid 
tissue (BALT) is barely visible in healthy lungs o f mice. Natural mouse pathogens can alter the physiology o f the host, 
making it  unsuitable for many experimental purposes, and although the number and prevalence o f these pathogens 
have decreased significantly, many o f them can be found in laboratory animals and are undesirable in research. 
Conclusion. Laboratory BALB/c mice may suffer from background diseases, regardless o f satisfactory housing conditions, 
nutrition, and experimental pathology, which should be considered in the design and description o f studies.
Key words: BALB/c mice, lungs, histology, pathomorphology, necropsy, experimental pathology.

MORPHOLOGICAL CHARACTERISTICS OF LUNGS IN LABORATORY 
BALB/C MICE

Дослідження патоморфологічних змін легень при 
експериментальному моделюванні патологій людини 
вимагає глибоких знань будови легень у лаборатор

Вступ них тварин. Найчастіше при проведенні токсикологіч
них, імунологічних досліджень використовують дріб
них гризунів, зокрема мишей. Порівняння перебігу 
експериментальних патологічних станів у мишей з па
тологією людини передбачає глибоке знання морфо
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логії легень мишей. Як відмічено в сучасній літературі, 
існує брак спеціально підготованих патологів, спеціа
лізованих на оцінці тканин миші не тільки в Україні, 
але і у світі [39]. І хоча доцільно отримувати патомо- 
рфологічні заключення від досвідченого патолога, на
справді це не завжди можливо. Тому багато науковців 
повинні власноруч проводити такий аналіз.

Миші BALB/c поширені по всьому світу та входять 
до п'яти найбільш широко використовуваних інбред
них ліній у біомедичних дослідженнях, зокрема в іму
нології, дослідженнях інфекційних захворювань, кан
церогенезу та серцево-судинних захворювань [31].

Важливість морфологічного опису легень миші пояс
нюється тим, що численні моделі індукованої інфекцій
ної [15, 23, 24, 49], алергічної [7, 12, 30], токсичної пато
логії, захворювань та їх лікування [25, 28, 37] має 
обов'язкові прояви саме в дихальній системі. При цих 
експериментальних дослідженнях виконується оцінка 
легень мишей, яка не відповідає оцінці легень людини, 
має інші закономірності та морфологічні особливості.

Отже, нормальна морфологія легень миші разом з 
поширеними анатомічними варіаціями, артефактами 
та фоновими ураженнями є важливим питанням для 
вирізнення експериментально індукованих уражень. 
Тому метою роботи було вивчення та опис нормаль
ної морфології легень BALB/c мишей для удоскона
лення характеристики фенотипів експериментально 
індукованих уражень.

Матеріали та методи дослідження
Дослідження погоджені Комісією з питань біомеди- 

чної етики ПДМУ (Витяг з протоколу засідання комісії 
№177б від 27.11.2019) і проведені згідно норм Гель
сінської Декларації 1975р., ревізованої у 2013р. Робо
та є фрагментом НДР №Др 0122U201686 «Розробка 
методики лікування та профілактики розвитку фіброзу 
легень шляхом активації PPAR-gamma рецепторів», і 
окремий фрагмент опублікований раніше [11].

В дослідження були включені 10 здорових мишей 
самців BALB/c, віком 8 тижнів, які утримувалась в ін
дивідуальних умовах з необмеженим доступом до ко
рму і води.

Евтаназію тварин здійснювали інгаляцією етило
вого ефіру. Після вскриття грудної порожнини викону
вали некропсію легень, інфузували їх через трахею 
10% нейтральним забуференим формаліном при по
стійному тиску 30 см H2O, забезпечуючи рівномірне 
розширення легеневої паренхіми [3], після цього ле
гені занурювали у 10% нейтральний забуферений 
формалін на, щонайменше, 24 годин. Після фіксації, 
частину лівої легені або одну з правих долей залива
ли в парафін, виготовляли зрізи товщиною 3 мкм, які 
забарвлювали гематоксиліном-еозином, Шифф-йод- 
ною кислотою (Periodic acid-Schiff, PAS) та за Малло- 
рі. Морфологію аналізували за допомогою світлового 
мікроскопу Axio Lab.A1 (Carl Zeiss, Göttingen, Німеч
чина). Всі біопсії описував один той самий морфолог 
без засліплення стосовно належності.

Результати та їх обговорення
Метод евтаназії впливає на морфологію легень 

мишей. Евтаназія вуглекислим газом є швидкою і гу
манною формою для мишей старше семи днів [16], 
але може призвести до значної агональної кровотечі, 
яка може ускладнити мікроскопічне дослідження ле
гень. Цервікальна дислокація вперше була схвалена 
для евтаназії мишей у 1972 році AVMA Panel on 
Euthanasia [6], але недоліком є пошкодження тканин в 
ділянці шиї і вивільнення великої кількості крові в по

рожнини тіла [16]. Загалом агональний крововилив і 
застій в судинах, поширені в легенях мишей. Від па
тологічного крововиливу відрізняється відсутністю пі
гментованих макрофагів (рис.1, Б), які вказують на 
хронічний процес, або запалення.

Метод інгаляції етилового ефіру, який було вико
ристано у цьому дослідженні, не викликає агональний 
крововилив і застій в судинах легень. І ще один спосіб 
запобігти притоку крові до основи легенів -  знекров
лення тварин шляхом перерізання каудальної порож
нистої вени [3].

Некропсія є фундаментальною частиною процесу 
дослідження, і важливо, щоб у кожній лабораторії, де 
проводяться дослідження на тваринах, відповідальні 
за некропсію або патологоанатомічне дослідження 
були навчені виконувати повну некропсію миші, зок
рема легень.

Ми проаналізували 68 джерел бази даних PubMed 
за ключовими словами «mouse lung necropsy (некроп
сія легень миші)» за останні 5 років, серед яких ви
явили 37 відповідних робіт, які включали морфологі
чне дослідження легень мишей, і 15 публікації в яких 
описано інфузію забуференим нейтральним форма
ліном при некропсії та фіксації легень [2, 8,10, 18, 19, 
22, 34, 35, 38, 50, 41, 42, 43, 51, 52], та 4 роботи де 
використано перфузію крізь лівий шлуночок серця або 
судини для збереження об'єму легень [4, 5, 10, 40]. 
Отже, тільки у 51% робіт зазначено конкретну проце
дуру по попередження колапсу легень.

Інтратрахеальна інфузія 10% формаліном вимагає 
досвіду патолога, оскільки може призводити до арте
фактів зміщення альвеолярних макрофагів, або роз
рідження інфільтратів.

Метод перфузії (введення фіксатора в судинне ру
сло) виключає можливість виявити зміни у судинах. 
Цей метод використовують для забезпечення мініма
льних аутолітичних змін та максимального збережен
ня морфології й утримання антигенів у тканинах. При 
нетренованому виконанні створює більше артефактів, 
ніж приносить користі. Існує кілька технік, найпростіша 
з яких з мінімальним додатковим приладдям включає 
підготовку двох шприців по 10 мл, один з яких містить 
фізіологічний розчин, а інший містить фіксатор на вибір 
(зазвичай 10% нейтральний забуферений формалін). 
Мишу анестезують за допомогою перитонеальної ін'єк
ції пентобарбіталу (0,1 мл/10 грам ваги миші), оголю
ють яремні нижче слинної залози і відкривають грудну 
порожнину. Потім розрізають яремні вени і шприц із 
фізіологічним розчином вводять у лівий шлуночок сер
ця (якщо ввести розчин у правий шлуночок -  легені не 
перфузуються). Серце перфузують фізіологічним роз
чином до видимого виливання з перерізаних яремних 
вен. Після введення 4-8 мл фізіологічного розчину, 
процедуру повторюють із фіксатором. Органи тверді
ють і набувають сірого кольору [39].

Ще один метод уникнення артефактів спадіння ле
гень, полягає в роздуванні легенів повітрям до об'єму, 
що дорівнює загальній ємності легень. Потім легені по
міщають у фосфатно-сольовий буфер і легеневу ткани
ну фіксують протягом 4 хв. при 60°C в мікрохвильовій 
печі [47], але, за результатами пошуку, останні 5 років не 
згадується широко.

Ми використали інфузію-фіксацію легень через 
трахею під тиском 30 см 10% забуференим нейтраль
ним формаліном протягом години з наступним зану
ренням у контейнер з 10% забуференим нейтральним 
формаліном на 48 годин [52]. Макропрепарат після 
інфузії продемонстровано на рис.1, А).
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Рис. 1. Макропрепарат інфузованих легень миш і на етапі 'х ф іксації та гістологічна картина поширених артефактів,
пов ’язаних з колапсом. Забарвлення: гематоксилін та еозин.

А. Макропрепарат легень миші, інстальований формаліном (праві дол і (1), ліва доля(2).
Б. Агональний крововилив в легені миш і (стрілками позначені еритроцити).

В. Ділянка колапсу альвеолярної тканини легені, що має гістологічний вигляд багатоклітинності.
Г. Ділянка артефактного пошкодження легені внаслідок необережноїнекропсії.

Забарвлення препаратів гематоксиліном та еози
ном достатньо для рутинного гістологічного дослі-

При дослідженні розвитку пухлини передбачений 
аналіз всього органокомплексу трахеї з легенями [24]. 
Але дослідження моделі хвороб людини, таких як астма 
або тестування інгаляційних медикаментів, можуть об
межуватися відбором лише частини долей легенів миші 
як описано [2З]. Ми досліджували частину лівої легені та 
одну з трьох основних долей правої легені.

Тканини легень вимагають обережності при нек
ропсії внаслідок ризиків колапсу та пошкодження пін
цетом, що призводить до дефектів, які не усуваються 
під час подальшої заливки в парафін (рис.1, Г). Оскі
льки легені на 90% складається з повітря і на 10% з 
власне тканин легень, то при поміщенні у фіксатор, 
настає колапс, дефляція та відбувається руйнування 
легеневої тканини, що призводить до гістопатологіч
ного вигляду, який нагадує інтерстиційну пневмонію і 
створює враження потовщення альвеолярних пере
тинок та гіперклітинності [48] (рис.1, В), що може 
ускладнювати опис.

Отже, інтратрахеальна інфузія легень 10% нейт
ральним забуференим формаліном [З] є адекватним 
методом для більшості гістологічних досліджень і за
безпечує оптимальну патоморфологічну деталізацію 
легень.

дження легень, але PAS-реакція може бути корисною 
для дослідження таких змін, як гіперплазія келихопо
дібних слизових клітин респіраторного епітелію [44], а 
забарвлення за Массоном та за Маллорі рекоменду
ється для виявлення колагену при фіброзі [14].

Ми використали у дослідженні забарвлення за 
Маллорі для візуалізації колагенових волокон (рис. 2
А, Б) і PAS-реакцію -  для ідентифікації слизових клі
тин у бронхіальному епітелії (рис. 2 В, Г).

Рішення про те, чи оцінювати мікропрепарати із 
засліпленням чи відкритим шляхом є суперечливим 
[39]. При токсикологічній патології, опис «всліпу» роз
глядається недоцільним, і вказівки щодо найкращої 
практики не рекомендують засліплений опис мікро- 
препаратів [9, 33]. На це є ряд причин але, загалом, 
для кваліфікованих патологів, засліплений опис, як 
правило, суперечить їхньому навчанню, яке, задля 
уникнення претензій щодо недбалої практики, вима
гає від них інтегрувати мікроскопічні дані з усіма ін
шими доступними джерелами інформації (включаючи, 
але не обмежуючись деталями експериментального 
протоколу, спостереженням за життям тварини, мак
роскопічною інформацією, даними клінічною патології,

Б
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змінами ваги органів), щоб отримати найкращу інтер
претацію [17]. Засліплення може зменшити ймовір
ність ідентифікації будь-яких змін, особливо тих, що 
представляють собою відхилення від «нормальних» 
фонових результатів [33]. Крім того, «засліплення» 
стосовно належності до певної групи або лікування 
може бути ефективно та швидко розкрите за рахунок

А

В

очевидних змін тканин під час дослідження. Отже, 
якщо немає поважної причини, зазвичай не слід ре
комендувати сліпий опис мікропрепаратів, оскільки це 
навряд чи дасть найкращий результат. У цій роботі всі 
біопсії описував один той самий морфолог без заслі
плення стосовно належності.

Б

Г

■ ї У ' *  ,  і  ' [ Ш М
1 •  . ' V :

>
■ /  Т / л і,* Ш " ' 1 4 .і •/  ■ " І  , ■ /  **'. £.<

" ’ 1,1 ■•І
^  яЯ т

2 ^1 ^
; >4 ^ 1

V  : ч ; ;
.  1
\

"  4 і А
- 1 -

р  ‘і  ' >
• '' А “ > ^ { '* /А , -А і.1- ї ї  ■

і*2 :Ч  *
■ л

* 4 -
І50*1“1! 1 1ь , і  £  В !М іА б М К

Рис. 2. Візуалізація колагенових структур та слизових клітин в легенях мишеи.
А. Колагенові відкладення (стрілки) в зовнішньому шарі легеневої артерії, яка розпізнається 

за розташуванням у  бронхосудинному пучку; просвіт бронхів (1). Забарвлення за Маллорі.
Б. Легенева вена (2), яка по м ірі дисталізації втрачає м ’язовий шар (3); забарвлення за Маллорі.

В. Негативна PAS-реакція в бронхіальному епіт елії (стрілки); просвіт бронхів (1); 
цитоплазматичні бульбашки клітин Клара (2); контрастування світлим зеленим.

Г. Келихоподібні клітини зі слизом, позитивні за PAS-реакцією (2) в гіпертрофованому бронхіальному епіт елії (3);
просвіт бронхів (1); контрастування світлим зеленим.

Легені миші BALB/c складаються з шести часток: 
лівої верхівкової, лівої діафрагмальної, правої верхів
кової, правої серцевої, правої медіальної та правої 
діафрагмальної (як і в інших мишей) [1, 27] (рис. 1,А). 
Трахея дає початок двом головним бронхам. Термін 
«бронх» стосується дихальних шляхів нижче трахеї, 
стінки яких містять хрящ, гладку мускулатуру і підсли
зові залози [36]. Позалегеневі бронхи у миші мають 
хрящові кільця а внутрішньо легеневі - ні. Бронхи ді
ляться на вторинні бронхи, потім бронхіоли, терміна
льні бронхіоли і альвеолярні протоки. У легенях миші 
термінальна бронхіола веде безпосередньо до аль
веолярної протоки без вирізнення респіраторних бро
нхіол [45]. На відміну від дослідження легень людини, 
рекомендується класифікувати бронхи у мишей за ді
аметром радше, ніж за порядком розгалуження [27].

На (рис. 2 А, В, Г) та (рис. 3 А, В, Г) продемонстро
вано внутрішньо легеневі бронхи різних діаметрів, з 
різним рівнем розвитку епітелію і при різному збіль
шенні, які добре візуалізуються. Такі утворення як 
бронхосудинний пучок є орієнтиром для розпізнаван
ня легеневих судин (рис. 2, А).

Слизова оболонка бронхів вистелена стовпчас
тим, миготливим епітелієм і клітинами Клара, підсли
зові залози відсутні [36]. Стовпчастий епітелій великих 
дихальних шляхів представлений переважно невійча- 
стими клітинами Клара, війчастими клітинами, нейро
ендокринними клітинами, слизовими келихоподібними 
клітинами та щітинковими клітинами [39]. Епітелій 
бронхів змінюється від стовпчастого до кубічного по 
мірі дисталізації бронхіального дерева зі збільшенням 
присутності клітин Клара.
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Рис. 3. Морфологічні особливості легень мишей. Забарвлення: гематоксилін та еозин.
А. Цитоплазматичні бульбашки клітин Клара (стрілки); просвіт бронхів (1).

Б. Пневмоцити 2 типу, як і помітними при гіперплазії (2) та міофібробласти (3) в стінках альвеол.
В. Альвеолярні макрофаги (стрілки), розташовані в сполучній тканині бронхів; просвіт бронхів (1). 

Г. М іокардіоцити (стрілки) у  стінках великих легеневих вен миші; просвіт бронхів (1).

Нам вдалося продемонструвати, що у терміналь
них відділах бронхів слизові клітини в нормі відсутні 
(рис.2 В, Г), а епітелій переважно представлений клі
тинами Клара, які мають характерні апікальні цито
плазматичні бульбашки (рис. 3, А), які можна також 
побачити і при менших збільшеннях (рис. 2, В).

Таким чином, для оцінки гіпертрофії келихоподіб
них слизових клітин, важливо слідувати гістологічним 
правилам орієнтування легень при отриманні зрізів -  
це поздовжні зрізи всіх великих долей [39], що дозво
ляє отримати оптимальну репрезентацію бронхів різ
ного калібру.

Респіраторна частина дихальних шляхів склада
ється з альвеолярних протоків і альвеол. Альвеолярні 
протоки вистелені пневмоцитами 1 типу, а альвеоли 
відгалужуються безпосередньо від стінок. Альвеоляр
ний епітелій утворений плоскими пневмоцитами 1 ти
пу і кубоподібними пневмоцитами 2 типу. Пневмоцити 
типу 1 беруть участь у газоподібному обмін, тоді як 
пневмоцити типу 2 виробляють сурфактант.

На рисунку. 3, Б можна ідентифікувати пневмоцити 
2 типу (2), які важко визначити в нормальних легенях, 
але вони стають помітними при гіперплазії; а також 
міофібробласти (3), які в стінках альвеол контролю
ють альвеолярний об'єм.

Альвеолярні макрофаги вільно лежать в альвео
лярному просторі і відповідають в загальних рисах за 
поглинання стороннього матеріалу в легенях. Деякі 
альвеолярні макрофаги можуть бути розташовані в 
сполучній тканині всіх дихальних шляхів. На рисунку 
3, В добре візуалізуються макрофаги, локалізовані 
субепітеліально в бронхах.

Легеневі вени підтримуються характерними м'язо
вими клітинами міокарда (стрілки), які можна розпізнати 
на зрізах, забарвлених гематоксилін-еозином [1, 28], що 
пов'зують з кардіоміогенезом [1, 20].

На рисунку 3, Г продемонстровано м'язовий шар 
великої легеневої вени, який схожий на міокард. По 
мірі дисталізації вен, м'язовий шар стінки втрачаєть
ся, але посилюються колагенові структури (рис. 2, Б).

Лімфоїдні агрегати виявляють в тканинах середо
стіння нормальних мишей і навколо плеври. На рису
нку 4, А добре візуалізується лімфоїдне скупчення, не 
пов'язане з тканиною легені, і розташоване уздовж 
зовнішнього краю легені, який утворює увігнутість у 
вигляді внутрішньої складки, де розташовувалась 
плевра або фрагмент середостіння.
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Рис. 4. Поширена фонова патологія легень BALB/c мишей. Забарвлення: гематоксилін та еозин.
А. Л імфоїдний агрегат (стрілка), асоційований із фрагментом плеври або середостіння.

Б. Асоційована з бронхами лімфоїдна тканина (стрілка), яка ледь помітна у  здорових легенях миші; просвіт бронхів (1).
В. Помітно збільшена лімфоїдна тканина, асоційована з бронхами (2) при респіраторній інфекції; просвіт бронху,

заповнений клітинним інфільтратом (1).
Г. Макрофаги та ексудат заповнюють альвеоли (2), інфільтрація нейтрофілами (3) при пневмонії.

Лімфоїдна тканина в легенях називається бронхо- 
асоційована лімфоїдна тканина (БAЛT) і ледь помітна 
у здорових легенях миші. Але БЛЛ^ стає помітною 
при респіраторних інфекціях, зокрема вірусніх. На ри
сунку 4 Б, В продемонстровано Ба ЛТ поруч із норма
льними бронхами і при, імовірно, природним вірусом 
мишей, для порівняння.

Дослідники, які використовують мишей, (та інших 
тварин) у біомедичних експериментах, повинні знати 
про глибокі наслідки, які багато з цих агентів можуть 
робити на дослідження.

Лабораторні миші можуть бути носіями різних ві
русних, бактеріальних, паразитарних та грибкових па- 
тогенів та джерелом зараження людини [21]. Часто ці 
мікроорганізми не викликають очевидних ознак захво
рювання. Однак багато природних патогенів цих ла
бораторних тварин можуть змінювати фізіологію гос
подаря, роблячи його непридатним для багатьох екс
периментальних цілей. Хоча кількість і поширеність 
цих патогенів значно знизилися, багато з них, як і ра
ніше, виявляються у лабораторних тварин і є небажа
ними в дослідженнях.

Вірус Сендай (SV) є одним з важливих патогенів 
мишей і щурів [32]. При поширенні у легені викликає 
вогнищеву інтерстиціальну пневмонію, при якій запа

льні та гіперпластичні зміни найбільш виражені на
вколо термінальних бронхіол, на відміну від інфекції 
Mycoplasma pulmonis, яка вражає більш проксимальні 
дихальні шляхи. Легені вогнищево почервонілі. Відмі
тною ознакою SV-інфекції є транзиторна гіпертрофія, 
некроз і відновлення епітелію дихальних шляхів, коли 
вірус спускається по дихальних шляхах. Відновлення 
епітелію дихальних шляхів призводить до гіперплазії 
епітелію, плоскоклітинної метаплазії та утворення си- 
нцитіальних клітин [32].

Але Mycoplasma pulmonis, безсумнівно, є одним із 
найважливіших патогенів, що інфікують лабораторних 
щурів і мишей, і є причиною респіраторного мікоплаз- 
мозу мишей. Інфкікування Mycoplasma pulmonis може 
бути моделлю цієї інфекції [37].

Pneumocystis carinii вважають одним з природних 
збудників лабораторних тварин [13]. Інфекція P.carinii 
є поширеною у імуноскомпрометованих штамів ми
шей і може призводити до макроскопічних уражень у 
вигляді гумової консистенції легень, неспроможності 
їх до колапсу і мультифокальних білих ділянок на по
верхні легені [46].

Репрезентативна патогістологічна картина пнев
монії, викликана, імовірно, P.carinii наведена на рису- 
нку.4, Г.
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Звичайно, хворі тварини не можуть представляти 
контрольну чи референтну групу і вилучаються з до
слідження.

Висновок
Таким чином, лабораторні BALB/c миші можуть 

страждати від фонових хвороб та станів, не залежно 
від задовільних умов утримання, харчування та екс
периментальної патології, що слід враховувати у пла
нуванні й описі у дослідженнях.
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