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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
являются основной причиной смертности в раз-
витых странах [1]. Наряду с сахарным диабе-
том, ожирением и метаболическим синдромом, 
одной из основных причин ССЗ является ате-
росклероз, а дислипидемии диагностированы у 
17 % населения мира [2]. Несмотря на широкий 
арсенал лекарственных средств для лечения ате-
росклероза и его осложнений, проблема терапии 
атеросклероза еще полностью не решена ввиду 
побочных эффектов или недостаточной эффек-
тивности липид-корригирующих средств в кон-
кретных случаях. Остается актуальным поиск 
новых эффективных и малотоксичных веществ, 
в том числе растительного происхождения, спо-
собных снижать уровень атерогенных липидов, 
а также новых мишеней их действия. Согласно 
данным литературы, полисахариды (ПС) рас-
тений и грибов оказывают гипохолестерине-
мическое и гиполипидемическое действия [3] 
преимущественно за счет связывания желчных 
кислот (ЖК) в кишечнике и снижения их энтеро-
гепатической циркуляции с уменьшением уров-
ня холестерола в организме.

Целью работы является изучение способ-
ности полисахаридов, полученных из листьев 
березы (Betula pendula Roth., Betula pubescens 
Ehrh.), сорбировать ЖК в экспериментах in vitro.

К 1 мл раствора ЖК (холевая, дезоксихо-
левая, таурохолевая или гликохолевая кислоты) 
(1,2 мМ раствор натриевой соли) добавляли 
10 мг ПС или 10 мг препарата сравнения хо-
лестирамина (секвестрант ЖК). Контрольная 
проба не содержала ПС и холестирамин. Пробы 
инкубировали 60 минут при 37 °С и центрифу-
гировали при 25 000 g 30 минут, затем пропуска-
ли через концентратор Vivaspin 20 ПЭС 10 кДа 
(Sartorius, Германия). В профильтрованной жид-

кости определяли количество не связавшихся 
ЖК спектрофотометрически ферментативным 
циклическим методом с использованием набо-
ра «TBA» («Randox», Великобритания). Далее, 
рассчитывали количество ЖК, связываемых 
10 мг ПС или холестирамина, и связывающую 
способность для каждой ЖК. 

При оценке результатов использовали про-
верку на соответствие выборок нормальному за-
кону распределения по критерию Шапиро-Вил-
ка, достоверность различий была оценена 
непараметрическим критерием Манна-Уитни с 
использованием программ Microsoft Exсel 2007 
(Microsoft Corp., США) и SPSS Statistics 17,0 
(IBM, США). Различия считались достоверны-
ми при р < 0,05. Результаты представлены в виде 
медианы (Mе) и квартилей (Q1–Q3).

Установлено, что 10 мг ПС связывает 0,50 
(0,44–0,52) мкмоль холевой, 0,74 (0,73–0,76) мк-
моль дезоксихолевой, 0,57 (0,53–0,59) мкмоль 
гликохолевой и 0,58 (0,51–0,60) мкмоль тауро-
холевой кислот. Связывающая способность ПС 
для ЖК составляла от 42,2 до 52,9 %, что не-
сколько ниже, чем у холестирамина (от 74,5 до 
99,3 %). По способности связываться с ПС ЖК 
располагались в ряд: дезоксихолевая → гликохо-
левая → таурохолевая → холевая.

На основании гидрофильно-гидрофобного 
индекса ЖК подразделяют на гидрофильные, 
обладающие гепатопротекторными свойствами, 
и гепатотоксичные гидрофобные [4]. Связы-
вающая способность ПС более выражена для 
гидрофобной дезоксихолевой кислоты (51,6 
(51,3–52,9) %). Таким образом, полисахариды, 
полученные из листьев березы, подобно холе-
стирамину связывают ЖК и, в большей степени, 
гидрофобную дезоксихолевую кислоту.
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 В практике изучения токсичности веществ 
в нанодисперсной форме используются гистоло-
гические изображения, полученные методами 
оптической микроскопии, а также изображения, 
полученные средствами электронной микроско-
пии. Их описательная характеристика не инфор-
мативна с точки зрения сопоставления резуль-
татов, поэтому повышение информативности 
таких исследований является катальной задачей.

Цель исследования определить способы по-
вышения информативности исследований ток-
сичности наноразмерных искусственных частиц 
использованием анализа изображений. 

Для того, чтобы оценить морфометрические 
параметры на основе известных подходов, был 
разработан алгоритм обработки гистологиче-
ских изображений, представленный на рис. 1. 

Показателем токсического повреждения 
живых тканей является степень альтерации 
ядер клеток, наличие признаков апоптоза кле-
ток и некротических образований. Повреждения 

ядер, зафиксированные при цифровой съемке, 
отличаются от показателей нормы прежде всего 
перепадом насыщенности окрашивания в зоне 
повреждения (рис. 2, а и б). Эти перепады при 
бинаризации изображения отображаются как 
незаполненные пространства (рис. 2, в) внутри 
проекции силуэта ядра клетки. При подсчете 
общих морфометрических данных, например, 
диаметра ядра и его площади, программными 
средствами эти признаки повреждений могут 
быть корректированы (рис. 2, г). 

В качестве метода определения состояния 
тканей в работе использовался метод построения 
диаграмм Вороного [1]. Построение диаграммы 
Вороного позволяет разбить плоскость на мно-
гогранники в соответствии с точками на этой 
плоскости, таким образом, что разбитие про-
исходит наиболее рационально относительно 
точек. В работе при построении диаграмм ядра 
клеток приняты за точки, а полученные многоу-
гольники за усредненные очертания клеток. От-

Рис. 1.  Алгоритм обработки гистологических изображений


