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ОЦІНКА РІВНЯ ЕКСПРЕСІЇ HIF1A  
ТА ПАРЕНХІМАТОЗНО-СТРОМАЛЬНИХ ВІДНОШЕНЬ 

 ПІСЛЯ ТРАВМАТИЧНОГО ВПЛИВУ ПОВІТРЯНОЇ УДАРНОЇ ХВИЛІ  
НА ПЕЧІНКУ

Дніпровський державний медичний університет,  
Дніпро, Україна

Мета – дослідження, аналіз, оцінка рівня екс-
пресії HIF1A та паренхіматозно-стромальних від-
ношень після травматичного впливу повітряної 
ударної хвилі на печінку.

Матеріал та методи. В представленому 
дослідженні були досліджені, проаналізовані та 
оцінені рівень експресії HIF1A та паренхіматозно-
стромальні відношення після травматичного впли-
ву повітряної ударної хвилі на печінку. Матеріалом 
для дослідження стали печінки 30 щурів самців, 
вагою 177,5±15,8 г. Всіх тварин рандомним шля-
хом розділили на три групи: 1 групу склали інтакт
ні щури (n-6), 2 – контрольні (галотановий наркоз 
з фіксацією) (n-12), 3 (n-12) – експериментальні 
тварини (галотановий наркоз з фіксацією, трав-
матична однократна дія повітряної ударної хвилі 
з надлишковим тиском 31,6±4,8, яку було згенеро-
вано в розробленому авторами пристрої. З метою 
вивчення реактивних змін в печінці після впливу 
повітряної ударної хвилі застосовували імуногіс-
тохімічний метод з вивченням експресії маркера 
гіпоксії HIF1A та морфометричний аналіз парен-
хіматозно-стромальних відносин на 7 та 30 добу 
експерименту. 

Результати та висновки. Після однократ-
ного впливу повітряної ударної хвилі на передню 
черевну стінку шляхом імуногістохімічного методу 
при дослідженні експресії HIF1A в печінці експе-
риментальних щурів, як маркера ішемічного стану 
тканини, на 7-му та 30-ту доби посттравматично-
го періоду виявили хронологічні відмінності щодо 
наявності, вираженості, просторового розподілу 
відповіді клітин печінки на дифузну травму низької 
інтенсивності.

Морфометричний аналіз паренхіматозно-
стромальних відношень печінки після однократ-
ного впливу повітряної ударної хвилі показав до-
стовірне зменшення площі гепатоцитів на 8% та 
достовірне збільшення площі сполучної тканини 
майже в 2,4 рази на 30-ту добу посттравматичного 
періоду у порівнянні з контрольною групою тварин. 
Оцінка рівня експресії фактору транскрипції HIF1A 
в печінці на етапах посттравматичного періоду 
показала, що помірна експресія була характер-
на для підкапсульної ділянки печінки в ранньому 

посттравматичному періоді. На 30-ту добу пост-
травматичного періоду накопичення маркеру 
HIF1A в печінці експериментальної групи тварин 
не мало статистичної значущості у порівнянні з 
контрольною групою.

Ключові слова: печінка щура, травма, по-
вітряна ударна хвиля, HIF1A, морфометричний 
аналіз.

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Виконана робота є складовою 
НДР «Морфофункціональний стан органів та тка-
нин під впливом зовнішніх і внутрішніх чинників», 
номер держреєстрації 0120U105219, терміни ви-
конання 01.2020-12.2024.

Вступ. Закрита травма печінки займає важли-
ве місце в структурі травматичних причин смерті 
та захворюваності серед людей різних вікових груп 
[1, 2]. Обставинами травми, при яких ушкоджуєть-
ся печінка, можуть бути дорожньо-транспортні 
пригоди, падіння з висоти, удари в ділянку живота, 
струси тіла при мінно-вибухових травмах [2-7].

Складна будова печінкових часточок, а саме 
регіональні особливості кровозабезпечення клі-
тин, є основою для формування неоднорідних за 
функцією гепатоцитів [8]. Основою для сегмента-
ції клітин печінкових часточок є активність та регу-
ляція транскрипції різних печінкових генів в нормі 
та в умовах патології [9]. Існує думка, що клітини 
печінки мають різний поріг чутливості до рівня 
кисню. Так, доведено, що перипортальні ділянки 
печінкових часточок відносяться до нормоксичних, 
а перицентральні (портальні) – до гіпоксичних. Це 
пов’язано, як було вже відмічене, з особливостями 
кровопостачання клітин печінкових часточок.

Руйнування структурних компонентів печінки 
після впливу травматичного фактору супроводжу-
ється розвитком ішемічно-гіпоксичних наслідків, 
зумовлених порушенням кровопостачання та кро-
вовідведення. Компенсаторно-адаптивні процеси, 
які виникають в ушкодженій тканині, направлені на 
ліквідацію чинників, які ушкоджують, збереження 
метаболічного гомеостазу, відновлення структур-
ного контініума [10]. Одним із важливих тригер-
них факторів є надто чутливий до рівня кисню в 

86



Український журнал медицини, біології та спорту –  2023 – Том 8, № 1 (41)

Експериментальна медицина і морфологія

тканинах фактор транскрипції HIF1A, який в умо-
вах гіпоксії накопичується в ядрі, де асоціюєть-
ся з білком ARNT, і зв’язуючись зі специфічними 
послідовностями ДНК в генах приймає участь в 
стимуляції еритропоезу через підвищення рівня 
еритропоетину, в міграції та диференціації клітин, 
ангіогенезі, інших метаболічних внутрішньоклітин-
них процесах.

Відомо, що при моделюванні закритої тупої 
травми печінки було зафіксовано підвищення рів-
ня HIF1A майже в 3 рази через добу після нане-
сення ушкодження [11].

В низці робіт простежено прямий зв’язок між 
рівнем експресії HIF1A та, зокрема, розвитком 
сполучної тканини в печінці [12]. HIF1A може ак-
тивізуватися не тільки в умовах гіпоксії, але й від 
факторів росту, окислювального стресу, різних ци-
токінів, які вивільнюються при токсичних впливах 
на печінку, порушенні жовчовиділення. Роль фак-
тору транскрипції HIF1A, зокрема при захворюван-
нях печінки представлена також в низці робіт [13]. 

Враховуючи неабияку увагу до ролі фактору 
HIF1A в травматичному процесі, а також відсут-
ність в науковій літературі даних щодо експре-
сії його після впливу ударної хвилі метою даної  
роботи було дослідження, аналіз, оцінка рівня 
експресії HIF1A та паренхіматозно-стромальних 
відношень після травматичного впливу повітряної 
ударної хвилі на печінку.

Матеріал та методи дослідження. Тварини 
утримувались в віварії ДДМУ, при роботі з ними 
дотримувались вимог «Загальних етичних принци-
пів експериментів на тваринах», ухвалених П`ятим 
національним конгресом з біоетики (Київ, 2013), 
рекомендацій Європейської конвенції по захисту 
хребетних тварин (Страсбург, 2005), та Закону 
України «Про захист тварин від жорсткого пово-
дження» [14]. 

Всіх тварин (n-30) рандомним шляхом розді-
лили на три групи: 1 групу склали інтактні щури 
(n-6), 2 – контрольні (галотановий наркоз з фіксаці-
єю) (n-12), 3 (n-12)– експериментальні тварини (га-
лотановий наркоз з фіксацією, травматична одно-
кратна дія повітряної ударної хвилі з надлишковим 
тиском 31,6±4,8, яку було згенеровано в розробле-
ному авторами пристрої. 

Матеріалом для дослідження були фрагменти 
печінки 30 щурів самців, вагою 177,5±15,8 г. Печін-
ку після евтаназії щурів (декапітація під галотано-
вим наркозом) вилучали на сьому та 30 добу пост-
травматичного періоду шляхом посмертної лапа-
ротомії. З діафрагмальної поверхні правої частки 
печінки вирізали шматочок розміром 1х1х0,5 см 
з подальшим зануренням його до 10% розчину 
нейтрального формаліну (рН 7,4) з експозицією 
24 години. Потім зразки зневоднювали у висхідних 

концентраціях етанолу, очищували у ксилолі та 
просякали парафіном. Після цього, просякнутий 
парафіном фрагмент печінки заливали у парафі-
нові блоки. З блоків отримували серійні зрізи тов-
щиною не більше 4 мкм за допомогою мікротому 
Thermo HM 355S (Thermo Scientific, Німеччина). 
Зрізи кожного зразку тканини використовували 
для загального гістологічного забарвлення тка-
нин за допомогою гематоксиліну та еозину. Перед 
фарбуванням, зрізи депарафінізували у ксилолі, 
регідратували у низхідних (100, 95, 70%) концен-
траціях етанолу та поміщали у рідину Буена (10% 
формалін у насиченому розчині пікринової кисло-
ти) для додаткової фіксації з метою покращення 
ядерного забарвлення упродовж 1 години. Потім 
дегідратували у висхідних концентраціях алкого-
лю, просвітлювали у ксилолі та уміщували у за-
ключне середовище під покривні скельця. Мікро-
скопія гістологічних зрізів проводилася за допомо-
гою мікроскопу Axio Imager 2 (Zeiss, Німеччина) на 
збільшеннях ×200 та ×400.

З метою вивчення реактивних змін в печін-
ці після впливу повітряної ударної хвилі засто-
совували імуногістохімічний метод з вивченням 
експресії маркерів ушкодження, а саме, маркера 
гіпоксії HIF1A. Накопичення цього маркеру є інди-
катором відповіді клітин печінки на ушкодження. 
HIF1A – фактор транскрипції, який експресується 
при зменшенні напруги кисню в тканинах. Активує 
понад 40 генів, а саме еритропоетин, перевізни-
ків глюкози, гліколітичні ферменти, фактор росту 
ендотелію судин та низку інших генів та білків, які 
приймають участь в адаптаційних метаболічних 
процесах внаслідок гіпоксії.

Зрізи товщиною не більше 4 мкм наносили на 
адгезивні предметні скельця Superfrost (Thermo, 
Німеччина), далі вони депарафінізувалися ксило-
лом. Активність ендогенної пероксидази блокува-
лася 3% розчином перекису водню у 70% метано-
лі протягом 20 хвилин при кімнатній температурі. 
Потім зрізи промивали у трьох змінах натрій-фос-
фатного буферу (PBS) з наступним проведенням 
теплового антигенного демаскування (HІAR – heat 
іnduced antigene retrіeval) шляхом нагрівання на 
водяній бані в цитратному буфері з рН=6.0 (протя-
гом 30 хвилин після досягнення температури 980 С) 
із симетричним розташуванням скелець у кюветі з 
додаванням 2 мл детергенту Triton-X100 (Sigma, 
Німеччина) на 200 мл цитратного буферу. Після 
промивання у трьох змінах PBS, скельця розташо-
вували на планшеті з вологою підкладкою, та ін-
кубувалися з розчином блокуючої сироватки (нор-
мальна козяча сироватка) у 1% BSA (бичачий си-
роватковий альбумін) протягом 20 хвилин. У якості 
первинних використовувалися антитіла до HIF1A 
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(мишаче моноклональне антитіло, клон ESEE122, 
розведення 1:5000, Thermo Fisher Scientific, США).

Проводили інкубацію зрізів з первинними ан-
титілами у вологій камері при температурі 40С 
упродовж ночі. В якості вторинних антитіл засто-
совували біотинільовані антикролячі імуноглобулі-
ни (Novus Biologicals) та інкубували при кімнатній 
температурі протягом 30-40 хвилин. Подальшу об-
робку проводили з використанням системи візуа-
лізації Vectastain Elite ABC Kit (Biozol Diagnostica, 
Німеччина) протягом 30-40 хвилин при кімнатній 
температурі. Після цього проводили реакцію з хро-
могеном DAB (Thermo Scientific, Німеччина), оці-
нюючи якість взаємодії під контролем мікроскопу 
протягом від 20 секунд до 3 хвилин. Для диферен-
ціювання структур тканин зрізи додатково фарбу-
вали гематоксиліном Джила протягом 30 секунд.

Оцінка експресії використаних імуногістохіміч-
них маркерів проводилась шляхом напівкількісно-
го аналізу (таблиця 1).

Таблиця 1 – Оціночна шкала експресії імуногістохі-
мічних маркерів

Вираженість  
експресії маркеру

Символічне 
позначення 

експресії

Кількісне 
визначення 

експресії
Відсутність експресії 0 0
Наявність експресії  
(незначна та помірна) + 1

Значна вираженість  
експресії ++ 2

З метою кількісної оцінки паренхіматозно-
стромальних змін в печінці проводили морфоме-
тричне дослідження шляхом використання програ-
ми ImageJ [15, 16]. Після фотографування полів 
зору за допомогою камери мікроскопу Zeіss Prіmo 
Star - Axіocam цифрові зображення зберігали в 
jpg-форматі, переносили в інтерфейс програми 
для обробки цифрових зображень ImageJ та ви-
значали площу гепатоцитів, судинних компонен-
тів, сполучної тканини.

Математично-статистичну обробку отрима-
них кількісних результатів проводили за допо-
могою програмного продукту STATISTICA 6.1 
(StatSoftInc., серійний № AGAR909E415822FA), 
програми Excel (Microsoft Office, USA). Достовір-
ність відмінностей між групами оцінювали за до-
помогою t-критерію Стьюдента для рівня достовір-
ності не менше 95%, (р < 0,05).

Результати дослідження. Дослідження екс-
пресії HIF1A в печінці експериментальних щурів, 
як маркера ішемічного стану тканини, після одно-
кратного впливу повітряної ударної хвилі на пе-
редню черевну стінку шляхом імуногістохімічного 
методу на 7-му та 30-ту доби посттравматичного 

періоду виявили хронологічні відмінності щодо на-
явності, вираженості, просторового розподілу від-
повіді клітин печінки на дифузну травму низької 
інтенсивності.

В печінці експериментальних щурів на сьому 
добу посттравматичного періоду (ранній термін) 
було виявлено порушення місцевої гемодинаміки 
як в перипортальних, так і в центральних ділянках 
печінкових часточок у вигляді дрібновогнищевих 
крововиливів внаслідок розривів стінок гемомі-
кроциркуляторного русла, нерівномірного крово-
наповнення синусоїдів, що все разом створювали 
умови для ішемічно-гіпоксичного ураження чутли-
вих до зниження тиску кисню клітин печінки.

Розлади кровообігу, які супроводжували пост-
травматичний період, призводили до ініціації за-
пальних механізмів, які викликали ішемічне ушко-
дження клітин. Аналіз експресії HIF1A в печінці на 
сьому добу посттравматичного періоду показав, 
що, в першу чергу, були ушкоджені підкапсульні 
гепатоцити у зв’язку з тим, що найбільше отриму-
ють впливу тканини при проходженні ударної хвилі 
на межі різних середовищ, в даному випадку, на 
межі черевної порожнини та підкапсульної парен-
хіми печінки (рис. 1, 2). Це призводило до пору-
шення місцевого кровотоку та підвищенню проник-
ності судин. 

Рис. 1 – Помірна експресія HIF1A в печінці щура екс-
периментальної групи. 7 доба. Зб. х200 

Рис. 2 – Помірна експресія HIF1A в печінці щура екс-
периментальної групи. 7 доба. Зб. х200
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Аналіз експресії HIF1A в печінці на тридцяту 
добу посттравматичного періоду не дозволяє чіт-
ко визначитись з наявністю реакції в усіх дослі-
джуваних взірцях. У віддаленому періоді травми 
компенсаторно-адаптаційні механізми нівелювали 
первинні альтеративні зміни печінки (рис. 3, 4). Як 
вже було підтверджено, що тільки в умовах гіпоксії 
[17] активно відбувається експресія фактору тран-
скрипції HIF1A в гепатоцитах та активація ангіоге-
незу.

Рис. 3 – Незначна експресія HIF1A в підкапсульній 
ділянці печінки експериментального щура. 30 доба. 

Зб. х200

Рис. 4 – Відсутність експресії HIF1A в печінці експе-
риментального щура. 30 доба. Зб. х200

Аналіз гістологічних зрізів печінки в різні тер-
міни спостереження показав, що з часом експресія 
HIF1A мала неоднорідний характер, що пов’язано 
з тим, що стан гіпоксії розвивається неодночасно в 
усіх клітинах після впливу повітряної ударної хви-
лі, а інтенсивне накопичення даного маркера йде 
в ядрах гепатоцитів, прилеглих до периферійних 
ділянок печінкових часточок, зокрема, які розташо-
вані ближче до підкапсульних локацій. Підвищен-
ня експресії HIF1A в ранньому посттравматичному 
періоді у порівнянні з 30 добою свідчить про більш 
виражений гіпоксичний стан на більш ранніх стаді-
ях ураження печінки. 

Виявлені особливості експресії маркеру гі-
поксії HIF1A в печінці після впливу повітряної 
ударної хвилі показують, що найбільш інтенсивне 

накопичення цього маркеру відбувалося на 7-му 
добу посттравматичного періоду. Експресія дано-
го маркера, яка максимально виражена на ранніх 
термінах, забезпечувала стійкість клітин печінки 
до гіпоксичного стану.

Морфометричний аналіз центральної та пе-
риферійної зон печінкових часточок показав, що 
у посттравматичному періоді на 30 добу спосте-
реження відбуваються достовірні зміни щодо па-
ренхіматозно-стромальних відношень в сторону 
зменшення площі печінкових пластинок, за раху-
нок зменшення площі, які займають гепатоцити, та 
підвищення стромальної складової, а саме, спо-
лучної тканини, яка, окрім навколосудинної, па-
расинусоїдальної та капсульної локалізації, була, 
вогнищево, представлена в нетипових місцях па-
ренхіми печінки. Суттєвих достовірних коливань в 
судинному компоненті печінкових часточок (між-
часточкові судини, синусоїдні капіляри, центральні 
вени) не було виявлено (таблиця 2). Не зважаючи 
на різницю середніх морфометричних показників 
на 7-му добу спостереження в контрольній та екс-
периментальній групах тварин, достовірних від-
мінностей не встановлено.

Таблиця 2 – Морфометричний аналіз печінкових час-
точок на 7-му та 30-ту добу посттравматичного пері-
оду

Площа, яку займають клітинні  
та тканинні елементи

в конт
рольній 
групі,% 
(M±SD)

в експери-
менталь-
ній групі 

(7 доба),%, 
(M±SD)

в експери-
ментальній 

групі (30 
доба),%, 
(M±SD)

Гепатоцити 73,8±2,1 71,9±2,2 67,9±2,2*

Синусоїдні 
капіляри 
(СК)

8,6±1,2 9,2±1,2 8,9±0,9

Центральні 
вени (ЦВ) 3,9±0,8 4,3±0,8 4,6±0,8

Міжчасточко-
ві печінкові 
вени (МПВ)

3,8±0,9 3,9±0,8 4,3±0,8

Міжчасточ-
кові печін-
кові артерії 
(МПА)

3,2±0,7 3,5±0,7 3,3±0,5

Міжчасточ-
кові жовчні 
протоки 
(МЖП)

3,3±0,8 3,1±0,7 2,9±0,4

Сполучна 
тканина (СТ) 3,4±0,8 4,1±0,8 8,1±0,8*

Примітка: * - відмінності достовірні при р<0.05 у порів-
нянні з групою контролю
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Обговорення результатів дослідження. До-
сліджена експресія фактору транскрипції HIF1A 
в печінці після впливу повітряної ударної хви-
лі шляхом імуногістохімічного методу показала 
взаємозв’язок з наслідками, які відбуваються піс-
ля травми (альтерація, запалення, регенерація), а 
також з термінами спостереження та розподілом в 
паренхімі печінці. Незважаючи на дифузну травму 
печінки, яка відбувається після низько інтенсивно-
го впливу повітряної ударної хвилі, що було пока-
зано в попередніх дослідженнях гістопатологічних 
наслідків в печінці [18], фіксовано високій поріг 
стійкості клітин печінки до дії цього травматично-
го фактору, що з одного боку пов’язано з особли-
востями кровозабезпечення паренхіми, а з іншого, 
високими реактивно-адаптаційними характеристи-
ками гепатоцитів, які зазнали впливу гіпоксично-
ішемічних наслідків травми. Відсутність експресії 
HIF1A в печінці через місяць після впливу повітря-
ної ударної хвилі є прямим свідченням відновлен-
ня функціонування спеціалізованих клітин печінки, 
незважаючи на первинні значні дифузні зміни на 
рівні мікроциркуляторного русла печінкових часто-
чок. В дослідженнях неодноразово показано було 
високий регенераторний потенціал печінки, незва-
жаючи на фактори впливу, токсичний, механічний, 
інше [19].

Обрання таких термінів дослідження показа-
ло відмінності в реакціях в ранньому та пізньому 
посттравматичному періодах, що є одним із клю-
чових аспектів при лікувальній тактиці, зокрема не-
оперативному веденні пацієнтів з тупою закритою 
травмою черева.

Розглядаючи мікробудову печінки, найбільш 
уразливими місцями паренхіми можуть виступати 
портальна доля, де розташовані міждолькові ар-
терії, вени, жовчний проток та лімфатичні судини, 
синусоїдальні простори вислані ендотеліальними 
клітинами між тяжами гепатоцитів, в яких зміша-
на кров зливається в центральну вену. Відомо, що 
печінка має значні резервні можливості, що обу-
мовлено її чисельними функціями (кровотворна, 
дезінтоксикаційна, синтезуюча, секреція жовчі, 
тощо). Одним із компенсаторно-пристосувальних 
механізмів або реакцією на шкідливий вплив є 
швидкий розвиток фіброзу. Патоморфоз фіброзу 
печінки ретельно висвітлений при інтоксикаціях, 
патології серцево-судинної системи, резекціях 
[20]. В цьому дослідженні [20] розглянуті механіз-
ми регенерації печінки. Завдяки високому регене-
раційному потенціалу печінка здатна протистояти 
дії різноманітних чинників. Актуальним наразі є 
пошук патофізіологічних причин, які дезінтегрують 
фібротичні процеси в печінці. Але, відомостей в 
науковій літературі щодо впливу вибухової хвилі 
на динаміку розвитку фіброзу, немає [21].

Печінка за рахунок своєї щільності, умовної 
однорідності, в аспекті впливу вибухової хвилі, 
вважаємо, більше захищена на відміну від інших 
порожнистих та паренхіматозних органів черевної 
порожнини, про що є неодноразові клінічні під-
твердження.

Дифузна травма мікросудинного русла пе-
чінки призводила до накопичення рідинної частки 
крові в інтерстиціальному просторі органу. Під-
твердженням виходу рідинної частки крові є збіль-
шення рівня гематокриту після впливу вибухової 
хвилі [22]. Набряк ендотеліоцитів, збільшення між 
ними просторів призводило до порушень транс-
мембранного транспорту, що в свою чергу супро-
воджувалося гемодинамічним порушеннями в пе-
чінкових синусоїдах, розвитку гіпоксії, коагулопа-
тіям, активації прозапальних цитокінів. Агрегація 
тромбоцитів в мікросудинах призводить до форму-
вання локальних порушень кровотоку з розвитком 
фокальних геморагічних некрозів печінки. Гостра 
ендотеліальна дисфункція з внутрішньосудинною 
гіповолемією в поєднанні з агрегацією клітинних 
елементів судинного русла призводить до незво-
ротніх паренхіматозних змін в печінці.

Таким чином, розуміння просторової реакції 
клітин печінки на зовнішні та внутрішні чинники до-
зволить оцінити адаптаційні можливості метабо-
лізму гепатоцитів, які знаходяться в різних умовах 
кровопостачання, що розширить знання про пато-
генез посттравматичного періоду та запропонують 
нові лікувальні інструменти для їх корекції.

Висновки
1.	 Морфометричний аналіз паренхіматоз-

но-стромальних відношень печінки після 
однократного впливу повітряної ударної 
хвилі показав достовірне зменшення пло-
щі гепатоцитів на 8% та достовірне збіль-
шення площі сполучної тканини майже в 
2,4 рази на 30-ту добу посттравматичного 
періоду у порівнянні з контрольною гру-
пою тварин.

2.	 Оцінка рівня експресії фактору транскрип-
ції HIF1A в печінці на етапах посттравма-
тичного періоду показала, що помірна екс-
пресія була характерна для підкапсульної 
ділянки печінки в ранньому посттравма-
тичному періоді. На 30-ту добу посттрав-
матичного періоду накопичення маркеру 
HIF1A в печінці експериментальної групи 
тварин не мало статистичної значущості у 
порівнянні з контрольною групою.

Перспективи подальших досліджень. Отри-
мані результати є підґрунтям для подальшого до-
слідження впливу повітряної ударної хвилі на ор-
гани та тканини. Використання імуногістохімічного 
методу для подальшого прогнозування наслідків 
дії цього травматичного фактору є перспективним.
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Evaluation of HIF1A Expression Level 
and Parenchymal-Stromal Relationships 
after Traumatic Air Shock Wave Exposure to the Liver 
Kozlov S. V., Korzachenko M. A. 
Abstract. The purpose of the study was to investigate, analyze and evaluate the expression level of HI-

F1A and parenchymal-stromal relations after traumatic air shock wave exposure to the liver. 
Materials and methods. The material for the study was the liver of 30 male rats, weighing 177.5 ± 15.8 g. 

All animals were randomly divided into three groups: group 1 consisted of intact rats (n - 6), group 2 – control 
(halothane anesthesia with fixation) (n - 12), group 3 (n - 12) – experimental animals (halothane anesthesia 
with fixation, traumatic single action of an air shock wave with an excess pressure of 31.6 ± 4.8, which was 
generated in the device developed by us). In order to study the reactive changes in the liver after exposure 
to an air shock wave, an immunohistochemical method was used to study the expression of the hypoxia 
marker HIF1A and a morphometric analysis of parenchymal-stromal relations on the 7th and 30th day of the  
experiment. 

Results and discussion. The studied expression of the transcription factor HIF1A in the liver after expo-
sure to an air shock wave by the immunohistochemical method showed a relationship with the consequences 
that occur after the injury (alteration, inflammation, regeneration), as well as with the observation period and 
distribution in the liver parenchyma. Despite the diffuse injury of the liver, which occurs after a low-intensity 
exposure to an air shock wave, we record a high threshold of resistance of liver cells to the action of this 
traumatic factor. The absence of HIF1A expression in the liver one month after exposure to an air shock 
wave is a direct indication of the restoration of the functioning of specialized liver cells, despite the initial 
significant diffuse changes at the level of the microcirculatory channel of the liver lobules. Research has re-
peatedly shown the high regenerative potential of the liver, despite the factors of influence, toxic, mechanical,  
and others.

Understanding the spatial response of liver cells to external and internal factors will allow us to assess the 
adaptive capabilities of the metabolism of hepatocytes that are in different conditions of blood supply, which 
will expand our knowledge about the pathogenesis of the post-traumatic period and offer new therapeutic tools 
for their correction.

Conclusion. Morphometric analysis of parenchymal-stromal relations of the liver after a single exposure to 
an air shock wave showed a significant decrease in the area of ​​hepatocytes by 8% and a significant increase 
in the area of ​​connective tissue by almost 2.4 times on the 30th day of the post-traumatic period in comparison 
with the control group of animals. Evaluation of the level of expression of the transcription factor HIF1A in the 
liver at the stages of the post-traumatic period showed that moderate expression was characteristic of the 
subcapsular area of ​​the liver in the early post-traumatic period. On the 30th day of the post-traumatic period, 
the accumulation of the HIF1A marker in the liver of the experimental group of animals was not statistically 
significant compared to the control group.

Keywords: rat liver, injury, air shock wave, HIF1A, morphometric analysis.
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