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STRUCTURAL CHANGES OF LIVER TISSUE IN THE CONDITIONS OF MODELLED CHOLESTASIS AND 
AFTER IT LIQUIDATION

Впровадження у хірургічну практику малоінвазивних технологій дозволило суттєво знизити частоту ускладнень у хво-
рих на обтураційну жовтяницю. Однак актуальними є морфофункціональні зрушення печінки після декомпресії жов-
чних проток та відновлення функціонального стану органа. Дослідження виконано на 56 білих щурах, яким здійснювали 
перев’язку загальної жовчної протоки для моделювання обтураційної жовтяниці. Для мікроскопічного дослідження 
через 3, 24, 48 і 72 год з моменту декомпресії жовчовивідних шляхів брали фрагмент печінки. Гістологічні препарати 
забарвлювали гематоксиліном та еозином за загальноприйнятими методиками. Експериментальна обтураційна жов-
тяниця (ОЖ) супроводжується морфологічними змінами тканини печінки, які мають дистрофічно-деструктивний ха-
рактер та напряму залежать від її тривалості. При цьому, якщо ОЖ тривала 3 доби або 7 діб, максимальна кількість 
уражених печінкових клітин спостерігалася через 24 год після декомпресії, в подальшому їх кількість поступово змен-
шувалася. При ОЖ тривалістю 14 діб, навіть після відновлення пасажу жовчі, деструктивні зміни печінкової паренхіми 
продовжували прогресувати, інтенсивність їх з 3 до 72 год суттєво зростала.

The introduction in the practice of minimally invasive surgical technologies has signifi cantly reduced the incidence of complica-
tions in patients with obstructive jaundice. However, there are important morphological changes of the liver after decompres-
sion of the bile duct and restore the functional state of the organ. Studies were performed on 56 white rats, which carried the 
common bile duct ligation for modeling obstructive jaundice. For microscopic examination after 3, 24, 48 and 72 hours after 
decompression of biliary tract, took a piece of liver. The histological preparations stained with hematoxylin and eosin by con-
ventional methods. Experimental obstructive jaundice (OJ) is accompanied by morphological changes in liver tissue, which 
are dystrophic-destructive nature and the direct depend on its duration. However, if OJ lasted 3 days or 7 days, the maximum 
number of affected liver cells was observed 24 hours after decompression in the future their number gradually decreased. When 
OJ duration of 14 days, even after the restoration of the passage of bile, hepatic parenchyma destructive changes continued to 
progress, the intensity of from 3 to 72 hours signifi cantly increased.

Постановка проблеми і аналіз останніх до-
сліджень та публікацій. Впровадження у хірур-
гічну практику малоінвазивних технологій до-
зволило суттєво уникнути частоти ускладнень у 
хворих на обтураційну жовтяницю [5, 6]. Однак 
актуальними є морфофункціональні зрушення пе-
чінки після декомпресії жовчних проток та від-
новлення функціонального стану органа. Осно-
вним проявом таких зрушень, на думку багатьох 
авторів, є печінкова недостатність, а будь-яке опе-
раційне втручання, в тому числі й малоінвазив-
не, значно підвищує ризик прогресування дано-
го ускладнення [2]. Дані авторів щодо строків від-
новлення функціонального стану печінки після 
ліквідації холестазу залежно від його тривалості і 
рівнів білірубінемії суперечливі [7, 8].

Матеріали і методи. Дослідження виконано на 
56 білих безпородних статевозрілих щурах-самцях 
масою (290±55) г. Для моделювання обтураційної 
жовтяниці (ОЖ) після серединної лапаротомії здій-
снювали перев’язку загальної жовчної протоки мо-
нофіламентною ниткою, що не розсмоктується, фір-
ми GORETEX. Тривалість холестазу у трьох дослі-
джуваних групах становила, відповідно, 3, 7 і 14 діб, 
після чого проводили релапаротомію та пересікан-
ня нитки з подальшим відновленням пасажу жовчі. 
Всі маніпуляції виконували під кетаміновим знебо-
люванням, дотримуючись вимог щодо поводження 
з піддослідними хребетними тваринами. Виведення 
тварин з експерименту відбувалося через 3, 24, 48 і 
72 год з моменту декомпресії жовчовивідних шляхів. 
Для мікроскопічного дослідження з кожної частки 
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печінки брали фрагмент розмірами 0,5×0,5×0,5 см, 
виготовлення гістологічних препаратів і їх забарв-
лення гематоксиліном та еозином проводили згідно 
із загальноприйнятими методиками [3]. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Модельована ОЖ супроводжувалася різко вира-
женими структурними змінами печінкової тка-
нини. Предусім це явища холестазу. Просвіт 
жовчних капілярів розширювався, часто містив 
жовчні тромби. Перикапілярно візуалізувалися 
псевдогландулярні структури. У частині гепато-
цитів у цитоплазмі містилися включення жовчних 
пігментів, такої ж імбібіції зазнавали і зірчасті ре-
тикулоендотеліоцити. Деякі клітини перебували 
в стані некробіозу чи некрозу. Мав місце набряк 
портальних трактів із деструктивними змінами фі-
брилярних структур, у них відмічалася проліфе-
рація фібробластів та лімфоцитів, такі зміни бу-
ли більш виражені навколо дилатованих жовчних 
проток. У периферичних ділянках портальних 
трактів спостерігалася проліферація дрібних жов-
чних проток та наявність інфільтратів, представ-
лених мононуклеарами, гістіоцитами і нейтрофі-
лами, останні при цьому превалювали. В цілому 
описана патоморфологічна картина цілком узго-
джується з даними інших авторів [1, 2].

Як показали подальші дослідження, фактор об-
турації жовчовивідних шляхів не єдиний у пато-
генезі ураження печінки при ОЖ, оскільки навіть 
після ліквідації холестазу патологічні зміни печін-
кової тканини зберігалися, а в окремих досліджува-
них групах виявляли тенденцію до прогресування.

У тварин з тривалістю ОЖ 3 доби виявлено та-
кі структурні зміни печінки. Через 3 год після де-
компресії мала місце часткова деструктуризація 
печінкових часточок (рис. 1). Чітко візуалізува-

Рис. 1. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 3 доби через 3 год після декомпре-
сії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

лися центральні вени, просвіт яких розширювався 
і містив еритроцити у значній кількості. На біль-
шості ділянок синусоїди не визначалися, подеку-
ди візуалізувалися лише центролобулярно, були 
виповнені еритроцитами. 

Через 24 год після декомпресії балкове розта-
шування гепатоцитів порушувалося у всіх фраг-
ментах печінкових часточок. Їх цитоплазма ма-
ла зернисту структуру, часто виглядала просвіт-
леною і спустошеною – такі зміни спостерігалися 
у центролобулярних зонах, серединних відділах і 
перипортально.

У значній більшості гепатоцитів ядра кон-
турувалися чітко, однак на фоні описаних вище 
дистрофічно-деструктивних змін цитоплазми від-
значалися прояви каріопікнозу і, місцями, каріолі-
зису. Часто обриси клітин були розмитими, спо-
стерігали порушення міжклітинних зв’язків.

Через 48 і 72 год після відновлення пасажу 
жовчі найбільш виражені зміни гепатоцитів мали 
місце у центральних відділах печінкових часточок 
(рис. 2). Тут розміри клітин збільшувалися, цито-
плазма ставала просвітленою, а ядра локалізува-
лися ексцентрично, зміщуючись на периферію. 
Також часто гепатоцити мали вигляд оптично по-
рожніх структур. Описана мікроскопічна карти-
на відповідає проявам крупнокраплинної жирової 
дистрофії. В гепатоцитах інших відділів печінко-
вих часточок подекуди спостерігалася дрібнокра-
плинна жирова дистрофія.

Портальні тракти розширювалися, в основно-
му це відбувалося за рахунок помірної дилатації 
і повнокров’я судин та деякого розширення жов-
чних проток. Відмічали помірну лімфогістіоци-
тарну інфільтрацію.

При ОЖ тривалістю 7 діб зміни печінкової тка-
нини білих щурів були схожими до виявлених у по-

Рис. 2. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 3 доби через 48 год після декомп-
ресії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.
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передній експериментальній групі, однак різнили-
ся за вираженням та динамікою змін у різні термі-
ни постдекомпресійного періоду. Зокрема, через 
3 год спостерігали порушення структури печінко-
вих часточок. Чітко контурувалися центральні ве-
ни, просвіт їх був розширеним, з наявністю еритро-
цитів і макрофагів у незначній кількості. У значній 
більшості полів зору можна було бачити виповне-
ні еритроцитами синусоїди, хоча іноді ці структури 
візуалізувалися тільки центролобулярно. Балкове 
розташування гепатоцитів частково порушувалося, 
в той же час через 24 год після декомпресії такі змі-
ни охоплювали більшість часточок (рис. 3).

У цей період експерименту гепатоцити, го-
ловним чином, центролобулярних ділянок, ма-
ли змінену цитоплазму – відмічали її просвітлен-
ня і спустошення, прояви білкової гідропічної та 
дрібнокраплинної жирової дистрофії. Ядра у зна-
чної більшості гепатоцитів були збережені. Че-
рез 48 год після декомпресії і меншою мірою че-
рез 72 год у печінкових клітинах на фоні деструк-
тивних змін цитоплазми відмічали пошкодження 
ядер, що проявлялося каріопікнозом та каріолізи-
сом. Узагальнено такі явища можна охарактеризу-
вати як дистрофічно-некротичні зміни гепатоци-
тів. Окрім того, мало місце порушення міжклітин-
них зв’язків між ними (рис. 4).

Закономірною є пряма залежність між триваліс-
тю холестазу та ступенем пошкодження печінкової 
паренхіми. Саме тому найбільш істотні деструктив-
ні зміни досліджуваного органа спостерігали у під-
дослідних гризунів із ОЖ, яка тривала 14 діб.

У всіх досліджуваних термінах після декомп-
ресії жовчовивідних шляхів мали місце порушен-
ня структури печінкових часточок. У просвіті роз-
ширених центральних вен візуалізувалися числен-
ні еритроцити. Синусоїди найчастіше визначалися 
тільки в середній третині часточок і перипорталь-
но, вміст їх був представлений нечисленними ери-
троцитами та макрофагами (рис. 5). 

Після 24 год і в подальші строки постдекомп-
ресійного періоду спостерігали порушення балко-
вої організації гепатоцитів у центролобулярних 
зонах, а також наявність у них внутрішньоцито-
плазматичних включень, вакуолізацію цитоплаз-
ми. На тлі ознак білкової та дрібно- і крупнокра-
плинної жирової дистрофії відмічали явища ка-
ріопікнозу, каріорексису, каріолізису. Стиралась 
чіткість контурів гепатоцитів, мало місце пору-
шення міжклітинних зв’язків між ними. 

Спостерігали поєднання дистрофічно-
некротичних змін гепатоцитів із вираженою лімфо-
гістіоцитарною інфільтрацією. Портальні тракти та-
кож були інфільтровані, відмічали їх розширення 

Рис. 3. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 7 діб через 24 год після декомпре-
сії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 4. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 7 діб через 48 год після декомпре-
сії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 5. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 14 діб через 3 год після декомпре-
сії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.
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внаслідок дилатації і повнокров’я судин та розши-
рення жовчних проток. Через 24 і 72 год після де-
компресії описані зміни поглиблювалися (рис. 6).

Для оцінки інтенсивності альтеративних про-
цесів у печінковій паренхімі при ОЖ різної три-
валості визначали частку гепатоцитів з ознаками 
дистрофії та некробіозу (рис. 7). Даний показник 
можна вважати об’єктивним критерієм ступеня 
пошкодження клітин печінки [4].

В умовах триденної жовтяниці через 3 год піс-
ля декомпресії частка пошкоджених гепатоцитів 
складала 48,37 %, до кінця першої доби зростала 
на 12,82 %, сягаючи 61,19 %. Після 48 год віднов-
лення циркуляції жовчі досліджуваний показник 
зменшувався до 50,93 %, через 72 год – до 49,02 %, 
тобто вже на кінець другої доби постдекомпресій-
ного періоду спостерігали активацію регенератор-
них механізмів печінкової тканини. 

Рис. 6. Гістологічна структура печінки білого щура 
при ОЖ тривалістю 14 діб через 72 год після декомпре-
сії. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 7. Частка епітеліоцитів із дистрофічними та некробіотичними змінами при різній тривалості ОЖ на 3-тю, 
24-ту, 48-му, 72-гу год постдекомпресійного періоду.

Аналогічні тенденції відслідковували і при се-
миденній ОЖ, однак у цій досліджуваній групі 
частка ушкоджених гепатоцитів через 3, 24, 48 і 
72 год становила 60,53, 69,64, 68,51 і 61,00 % від-
повідно. Тобто відносне вирівнювання величин 
досліджуваного показника відбувалося пізніше, 
ніж при триденній ОЖ, а саме через 72 год.

Експериментальна ОЖ тривалістю 14 діб у 
постдекомпресійному періоді зумовила прогресу-
ючі деструктивні зміни печінкової паренхіми, що 
відобразилося у збільшенні частки ушкоджених 
гепатоцитів від 74,20 % через 3 год до 77,95 % че-
рез 24 год, 79,46 % через 48 год і 83,76 % через 
72 год.

Висновок. Експериментальна ОЖ супрово-
джується морфологічними змінами тканини пе-
чінки, які мають дистрофічно-деструктивний ха-
рактер. Отримані дані вказують на пряму залеж-
ність між тривалістю ОЖ і обсягом пошкодження 
тканини досліджуваного органа. При цьому, якщо 
ОЖ тривала 3 доби або 7 діб, максимальну кіль-
кість уражених печінкових клітин спостерігали 
через 24 год після декомпресії, в подальшому їх 
кількість поступово зменшувалася. При ОЖ три-
валістю 14 діб навіть після відновлення пасажу 
жовчі деструктивні зміни печінкової паренхіми 
продовжували прогресувати, інтенсивність їх з 3 
до 72 год суттєво зростала.
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