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Цель исследования — изучить в эксперименте морфологические изменения в тканях пищевода и желудка крыс после химическо-
го ожога при использовании препарата, усиливающего регенерацию (Ксимедон), на фоне стандартного медикаментозного лечения.

Материалы и методы. Химические ожоги пищевода и желудка моделировали на белых крысах линии Wistar (n=70) 30% уксус-
ной кислотой. Выживших крыс разделили на три группы: контрольную (без лечения), стандартное лечение (получали цефотаксим и 
преднизолон внутрибрюшинно) и экспериментальную (цефотаксим, преднизолон, Ксимедон внутрибрюшинно). Результаты оценивали 
морфологически и морфометрически на 13, 19 и 40-е сутки.

Заключение. Толщина слизистой оболочки пищевода и желудка после их химического повреждения не восстанавливается ни при 
каком виде лечения. Применяемые при химическом ожоге антибиотики и кортикостероиды подавляют воспаление в тканях, но не 
предотвращают развития рубцовой ткани в мышечной пластинке слизистой оболочки. Длительный курс (6 нед) Ксимедона наряду со 
стандартной схемой лечения приводит к полному восстановлению структуры слизистой оболочки пищевода и желудка и значительно 
подавляет процесс рубцевания в мышечных элементах.
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The aim of the investigation was to study in experiment the morphological changes in rat esophageal and gastric tissues after chemical 
burn using a regeneration enhancing agent (Ximedon) against the background of medical treatment.

Materials and Methods. Esophageal and gastric chemical burns were modeled on Wistar white rats (n=70) by 30% acetic acid. The survivors 
were divided into three groups: a control group (without therapy), a standard treatment group (the rats were administered Cefotaxime and 
Prednisolone intraperitoneally) and an experimental group (Cefotaxime, Prednisolone, Ximedon intraperitoneally). The results were assessed 
morphologically and morphometrically on day 13, 19 and 40.

Conclusion. Esophageal and gastric mucosa thickness after chemical burn does not recover under any treatment. Antibiotics and 
corticosteroids taken after burn inhibit inflammation in tissues, but do not prevent scar tissue development in muscularis mucosae. A long 
term (6 weeks) of Ximedon therapy along with standard therapy results in complete recovery of esophageal and gastric mucous structure and 
significantly suppresses a scarring process in muscular elements.

Key words: chemical burn of esophagus; chemical burn of stomach; Ximedon.

Активно продолжающиеся исследования, посвящен-
ные  химическим ожогам и рубцовым сужениям пище-
вода, служат подтверждением сложности данной про-
блемы и ее актуальности.

По данным Американской ассоциации токсиколо-
гических центров, только в 2008 г. произошло более 
1,6 млн. отравлений детей, причем щелочные ожоги 
пищевода были зарегистрированы в 18–46% случаев 
после употребления различных бытовых химикатов [1].

Анализируя лечение послеожоговых эзофагитов у 
детей, обратившихся в детскую больницу Abbass (Иран) 
за период 2009–2011 гг., группа авторов [2] указывает 
на преобладание городского населения в структуре 
поступивших и оценивает частоту встречаемости дан-
ной патологии как 15,8 на 10 000. Причем, сравнивая 
результаты своих исследований с результатами амери-
канских, турецких и египетских клиник, sakineh Fallahi 
и соавт. указывают на более высокий процент  тяжело 
пострадавших в развивающихся странах.

Пациенты с острыми химическими повреждениями 
верхних отделов желудочно-кишечного тракта в России 
составляют 10–32% от всех поступающих в центры ле-
чения острых отравлений [3], причем в структуре пов-
реждающих веществ ведущее место занимает упот-
ребление уксусной кислоты (до 40%) [4].

Осложнениями химических ожогов верхних отде-
лов пищеварительного тракта являются развитие руб-
цовых стенозов пищевода и желудка, ранние и позд-
ние кровотечения, перфорации пищевода. Опасности 
подвергаются также нервная система, легкие, печень 
и почки, что в ряде случаев может привести к леталь-
ному исходу [2].

Согласно данным профессионального медицинского 
сообщества [5], стенозирование пищевода наступает в 
5% случаев. Из того же источника известно, что риск 
развития плоскоклеточного рака пищевода у пациен-
тов с послеожоговыми стенозами пищевода возраста-
ет в 1000 раз.

Современный подход к лечению тяжелых химичес-
ких ожогов пищевода и желудка наряду с мероприяти-
ями, направленными на коррекцию нарушений всего 
организма, включает проведение антибактериальной 
терапии, применение кортикостероидов, профилактику 
гастроэзофагеального рефлюкса, различные методы 
дилатации [5–7], а иногда — оперативное лечение [8].

Современные клинические исследования доказыва-

ют эффективность короткого курса кортикостероидов 
[5, 7].

В качестве мероприятий, усиливающих регенера-
цию, в настоящее время предлагается применять фи-
зиотерапевтические процедуры (местную диатермию, 
дарсонвализацию, внутрипищеводный электрофорез), 
гипербарическую оксигенацию, внутрипищеводную ла-
зеротерапию [3].

Сведения об использовании при лечении химичес-
ких повреждений пищевода и желудка препаратов, 
усиливающих регенерацию, практически отсутствуют. 
В данной группе лекарственных средств особый инте-
рес вызывает Ксимедон, который, согласно экспери-
ментальным и клиническим данным, значительно пре-
восходит по своему действию аналогичные препараты. 
Он также обладает выраженной анаболической и ан-
тикатаболической активностью, стимулирует эритро- и 
лейкопоэз, клеточные и гуморальные факторы защиты, 
оказывает противовоспалительное и антимикробное 
действия [9].

Цель исследования — изучить в эксперименте мор-
фологические изменения в тканях пищевода и желудка 
крыс после химического ожога при использовании на 
фоне стандартного медикаментозного лечения препа-
рата, усиливающего регенерацию (Ксимедон).

Материалы и методы. На базе ЦНИЛ Ниже-
городской государственной медицинской академии 
выполнено экспериментальное моделирование хи-
мического ожога пищевода и желудка у крыс. Работа 
проведена в полном соответствии с этическими при-
нципами, установленными Европейской конвенцией 
по защите позвоночных животных, используемых для 
экспериментальных и других научных целей (приня-
той в Страсбурге 18.03.1986 г. и подтвержденной в 
Страсбурге 15.06.2006 г.). 

Для эксперимента были подобраны 70 белых крыс 
линии Wistar средней массой 200–250 г. Животных 
разделили на три группы и промаркировали. 
Затравку наркотизированных крыс проводили 30% 
уксусной кислотой. 19 животных погибли в первые 
трое суток. Причем макро- и микроскопические при-
знаки ожога пищевода и желудка были получены у 
экспериментальных крыс лишь на 5-е сутки. 1-я, кон-
трольная, группа (n=12) в течение всего эксперимента 
находилась на обычном питании и питьевом режи-
ме без лечения. 2-я группа (n=15) на 5-е сутки пос-

Ксимедон в комплексном лечении химических ожогов пищевода и желудка
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ле затравки начала получать стандартное лечение: 
антибиотик цефотаксим — 100 мг/кг 7 сут, предни-
золон — 1 мг/кг 3 сут. Оба препарата вводились внут-
рибрюшинно 1 раз в сутки. В 3-й, опытной, группе 
(n=24) начиная с 5-х суток лечение цефотаксимом и 
преднизолоном комбинировали с внутрибрюшинным 
введением 3% раствора Ксимедона в дозе 30 мг/кг 
1 раз в сутки. Животных этой группы разделили на 
две подгруппы. В 3а подгруппе (n=15) Ксимедон вво-
дили коротким курсом (7 сут), а в 3б подгруппе 
(n=9) — в течение всего эксперимента. Животные 2-й 
и 3-й групп также находились на обычном питании и 
питьевом режиме. Крыс во всех группах выводили из 
эксперимента путем декапитации на 13, 19 и 40-е сут-
ки. Для морфологического исследования у животных 
забирали фрагменты пищевода, желудка. Материал 
фиксировали в 10% растворе нейтрального форма-
лина с последующим приготовлением парафиновых 
блоков. Срезы готовили с соблюдением анатоми-
ческой ориентации и окрашивали гематоксилин-эо-
зином и по Ван-Гизону. Готовые препараты изучали 
светооптически (Leica Dm 1000, Германия) с фото-
фиксацией изображений (Leica DFC290, Германия). 
Для сравнительной оценки результатов применяли 
морфометрию с использованием окуляр-микромет-
ра. В условных единицах, соответствующих делению 
окуляр-микрометра, измеряли толщину всей слизис-
той оболочки и соответствующих участков мышечной 
пластинки пищевода и желудка.

При статистической обработке данных для сравни-
ваемых выборок, имеющих нормальное распределе-
ние, использовали критерий Стьюдента. Если же хотя 
бы одна из пары сравниваемых выборок не имела нор-
мального распределения, применяли критерий Манна–
Уитни. Статистически значимое отличие группы от нор-
мы устанавливалось на уровне р=0,05.

Результаты и обсуждение. В препаратах, полу-
ченных от всех крыс на 5-е сутки (до начала лече-
ния), в стенке нижнего отдела пищевода и желудка 
преобладали некротические процессы, в некоторых 
случаях распространяющиеся на подслизистую ос-
нову и мышечную оболочку, и лимфо-лейкоцитарная 
инфильтрация в подслизистой основе и мышечной 

оболочке (рис. 1). Наиболее выраженные изменения 
локализовались в области пищеводно-желудочного 
перехода и на границе железистого и безжелезистого 
отделов желудка.

На 13-е сутки в препаратах контрольной группы от-
мечались отек подслизистой основы, густая нейтро-
фильная инфильтрация вплоть до мышечного слоя. 
Во 2-й и 3-й группах на 13-е сутки макро- и микроско-
пически воспалительные изменения были выражены 
меньше, а в экспериментальной группе отмечали, кро-
ме того, усиленную регенерацию слизистой оболочки 
пищевода и желудка в виде увеличения количества 
клеток базального слоя.

В препаратах, полученных на 19-е сутки в конт-
рольной группе, признаки воспаления сохранялись в 
виде диффузной лимфоцитарной инфильтрации; на-
ряду с выраженной регенерацией слизистой оболочки 
появились признаки фиброза мышечной пластинки. 
В препаратах 2-й группы (со стандартным лечением) 
и 3а подгруппы (короткий курс Ксимедона) признаки 
воспаления также сохранялись, но лейкоцитарная ин-
фильтрация наблюдалась в виде очагов, была пред-
ставлена лимфоцитами и эозинофилами, заметен 
отек подслизистой основы. Признаки фиброза также 
присутствовали. В 3а подгруппе по сравнению с кон-
трольной и стандартной инфильтративные изменения 
выражены значительно меньше, структура слизистой 
оболочки полностью восстановилась. В 3б подгруппе 
(длительный курс Ксимедона) картина была схожа с 
3а подгруппой, но признаки фиброза отсутствовали, 
заметна гиперактивность базального слоя. Поэтому 
дальнейшее исследование в экспериментальной 
группе проводилось с применением длительного кур-
са Ксимедона.

На 40-е сутки у леченых крыс 2-й и 3-й групп по 
сравнению с контрольной макроскопически гипере-
мия слизистой оболочки пищевода и желудка менее 
выражена, у животных отсутствуют признаки вторич-
ных осложнений (в группе без лечения у одной крысы 
были обнаружены множественные абсцессы легких). 
В препаратах контрольной группы отмечены признаки 
выраженного фиброза подслизистой основы (рис. 2, а, 
3, а). Коллагеновые волокна прорастают между гладко-

Рис. 1. Химический ожог через 5 сут (до лечения): а — язва пищевода, 100; б — язва желудка, 
40. Окраска гематоксилин-эозином

а б
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Рис. 2. Химический ожог пищевода (40-е сутки): а — контрольная группа; б — стандартное лечение; в — опытная группа (с дли-
тельным применением Ксимедона). Окраска гематоксилин-эозином. 100

а б в

а б в

Рис. 3. Химический ожог желудка (40-е сутки): а — контрольная группа; б — стандартное лечение; в — опытная группа (дли-
тельный курс Ксимедона). Окраска по Ван-Гизону. 100

мышечными клетками мышечной пластинки слизистой 
оболочки, в силу чего наблюдается ее фрагментация. 
За счет фиброза происходит утолщение слизистой 
оболочки. Подслизистая основа — в состоянии уме-
ренно выраженного отека с полнокровием сосудов. 
Отмечаются единичные эрозии желудка, сохраняется 
очаговая лимфоцитарная инфильтрация.

Микроскопически в группе со стандартным лечением 
воспалительные изменения менее выражены и пред-
ставлены отеком подслизистой основы, полнокровием 
сосудов, эозинофильной инфильтрацией собственной 
пластинки слизистой оболочки и подслизистой основы. 
Выявлены признаки фиброза собственной пластинки 
слизистой оболочки (рис. 2, б, 3, б). В эксперименталь-
ной группе (в подгруппе с длительным курсом лечения 
Ксимедоном) слизистая оболочка практически восста-
новилась, отсутствует фиброз подслизистой основы 
(рис. 2, в, 3, в).

Морфометрические данные, полученные при изуче-
нии слизистой оболочки и мышечной пластинки пище-
вода и желудка во всех изучаемых группах, сравнили с 
известной нормой (табл. 1).

Толщина слизистой оболочки пищевода и желудка 
во всех исследуемых препаратах отличалась от нор-
мальной (табл. 2).

Таким образом, толщина слизистой оболочки пище-

вода и желудка после химического повреждения пол-
ностью не восстанавливается ни при обычном течении, 
ни после любого вида лечения.

С учетом важности оценки толщины мышечных эле-
ментов как основной характеристики, участвующей в 
формировании послеожоговых стенозов, нами проана-
лизирована динамика изменений мышечных пласти-
нок пищевода и желудка в изучаемых группах (рис. 4). 
Увеличение толщины соответствующего слоя соот-
ветствует на ранних этапах нарастанию отека, в более 
поздние сроки наряду с отеком выявляются склероти-
ческие изменения в тканях.

В группе с применением Ксимедона (длительный 
курс) отмечается плавное увеличение толщины мы-
шечной пластинки пищевода на ранних этапах за счет 
нарастания отека и аналогичное уменьшение к 40-м 
суткам в отличие от скачкообразных изменений в дру-
гих группах (за счет нарастания склеротических про-
цессов в тканях).

Наиболее показательные результаты получены в 
препаратах желудка (рис. 4, б), где отмечается плав-
ное снижение толщины мышечной пластинки в экспе-
риментальной группе: морфометрические значения к 
40-м суткам наиболее близки к нормальным.

Таким образом, антибактериальная терапия и ис-
пользование кортикостероидов при лечении химичес-
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Т а б л и ц а  1

Морфометрические данные толщины слизистой оболочки и мышечной пластинки желудка и пищевода  
в изучаемых группах

Норма
5-е  

сутки

13-е сутки 19-е сутки 40-е сутки

1-я  
группа

2-я  
группа

3-я  
группа

1-я  
группа

2-я  
группа

3а  
подгруппа

3б  
подгруппа

1-я  
группа

2-я  
группа

3-я  
группа

Толщина слизистой 
оболочки желудка, 
усл. ед.

6,25±0,27 
(n=24)

5,86±0,43 
(n=31)

7,23±0,26 
(n=18)

7,16±0,23 
(n=30)

7,07±0,11 
(n=33)

7,78±0,22 
(n=19)

7,24±0,18 
(n=25)

7,03±0,23 
(n=24)

8,37±0,21 
(n=22)

8,42±0,24 
(n=21)

7,74±0,16 
(n=20)

8,41±0,33 
(n=16)

Толщина мышечной 
пластинки желудка, 
усл. ед.

0,45±0,03 
(n=24)

1,15±0,19 
(n=31)

0,76±0,10 
(n=18)

0,79±0,06 
(n=30)

1,03±0,09 
(n=33)

0,85±0,06 
(n=19)

1,20±0,08 
(n=25)

0,77±0,08 
(n=24)

0,96±0,10 
(n=22)

1,28±0,05 
(n=21)

1,08±0,09 
(n=20)

0,66±0,07 
(n=16)

Толщина слизистой 
оболочки пищевода, 
усл. ед.

1,17±0,09 
(n=21)

1,75±0,32 
(n=12)

1,90±0,35 
(n=4)

1,45±0,11 
(n=15)

1,97±0,17 
(n=9)

1,75±0,43 
(n=4)

2,05±0,10 
(n=21)

1,80±0,12 
(n=8)

2,09±0,16 
(n=21)

1,80±0,24 
(n=8)

1,58±0,07 
(n=19)

1,67±0,13 
(n=18)

Толщина мышечной 
пластинки пищевода, 
усл. ед.

0,50±0,06 
(n=21)

0,78±0,16 
(n=12)

0,88±0,21 
(n=4)

0,65±0,06 
(n=15)

0,91±0,11 
(n=9)

0,88±0,27 
(n=4)

1,05±0,0 
(n=218)

0,94±0,07 
(n=8)

1,0±0,09 
(n=21)

0,55±0,09 
(n=8)

0,34±0,03 
(n=19)

0,43±0,04 
(n=18)

П р и м е ч а н и е: здесь n означает количество измерений в группе препаратов в зависимости от расположения полученных 
срезов.

Т а б л и ц а  2

Статистическая значимость различий опытных данных с нормальными значениями  
толщины слизистой оболочки и мышечных пластинок желудка и пищевода крыс

Время опыта
толщина слизистой 
оболочки желудка

толщина мышечной 
пластинки желудка

толщина слизистой 
оболочки пищевода

толщина мышечной 
пластинки пищевода

5-е сутки 0,659 0,001 0,074 0,090

13-е сутки

1-я группа 0,021 0,011 0,073 0,0495

2-я группа 0,004 0,0002 0,026 0,012

3-я группа 0,010 0,0000002 0,0007 0,001

19-е сутки

1-я группа 0,0005 0,000005 0,062 0,131

2-я группа 0,010 0,0000001 0,000003 0,00001

3а подгруппа 0,045 0,002 0,001 0,0007

3б подгруппа 0,000003 0,00001 0,00004 0,00005

40-е сутки

1-я группа 0,000008 0,00000001 0,015 0,361

2-я группа 0,0003 0,0000004 0,0003 0,024

3-я группа 0,0001 0,009 0,0008 0,645

а б

Рис. 4. Динамика толщины мышечной пластинки до и после лечения химического ожога: а — пищевода; б — желудка. 3-я груп-
па — длительное применение Ксимедона

С.Г. Рукевич, В.В. Паршиков, Л.Б. Снопова, С.Н. Цыбусов, В.Ф. Рассохин, О.П. Тихобразова, ...
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ких ожогов пищевода и желудка оправданы, так как 
способствуют уменьшению воспаления в поврежден-
ных тканях. Однако лечение данными препаратами не 
предотвращает развития рубцовых изменений в мы-
шечной пластинке пищевода и желудка при их хими-
ческих повреждениях. Применение длительного курса 
(6 нед) Ксимедона наряду со стандартной схемой ле-
чения приводит к полному восстановлению структуры 
слизистой оболочки пищевода и желудка и подавляет 
процесс рубцевания в мышечных элементах слизистой 
оболочки. Однако полного восстановления толщины 
слизистой оболочки пищевода и желудка при обычном 
течении и при различных видах лечения не происходит, 
что требует длительного наблюдения после химичес-
ких ожогов пищевода и желудка.

Заключение. Толщина слизистой оболочки пище-
вода и желудка после их химического повреждения 
не восстанавливается ни при каком виде лечения. 
Применяемые при химическом ожоге антибиотики и 
кортикостероиды подавляют воспаление в тканях, но не 
предотвращают развития рубцовой ткани в мышечной 
пластинке слизистой оболочки. Длительный курс (6 нед) 
Ксимедона наряду со стандартной схемой лечения при-
водит к полному восстановлению структуры слизистой 
оболочки пищевода и желудка и значительно подавляет 
процесс рубцевания в мышечных элементах.

Финансирование исследования и конфликт ин-
тересов. Исследование не финансировалось какими-
либо источниками, и конфликты интересов, связанные 
с данным исследованием, отсутствуют.
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