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У статті висвітлені можливості застосування морфометрично-
го методу дослідження печінки в клінічних і експериментальних умовах 
(біопсійний матеріал від 8 осіб у клініці та від 93 щурів в експеримен-
ті). Результати показали морфометричні зміни площі і форми профілів 
гепатоцитів та їх ядер. Комплексний морфометричний аналіз стану 
печінки при її захворюваннях у клініці та при моделюванні впливів різних 
токсичних речовин є високоінформативним інструментом діагностики 
уражень гепатоцитів, який дозволяє чітко диференціювати характер 
морфологічних змін у розгортанні патологічного процесу, оцінити сту-
пінь їх важкості і результати корекції лікарськими засобами. На під-
ставі морфометричних досліджень експериментального матеріалу 
можна передбачити можливості патогенетичної корекції стану печі-
нки в клініці. 
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Постановка проблеми і аналіз останніх досліджень. До цього часу 

при аналізі морфологічних змін у печінці користуються ранговими сис-
темами обліку патологічних процесів, тобто напівкількісними метода-
ми. Про ступінь активності судять за кількістю балів. При патогістоло-
гічному дослідженні біопсійного матеріалу печінки клінічні патологи 
насамперед визначають індекс гістологічної активності при хронічному 
гепатиті за R.G. Knodell et al. [7], який вимірюється в балах на основі 
напівкількісного дослідження (індекс Knodell). Сьогодні в клініцістів 
виникають розбіжності в інтерпретації деяких результатів бальних оці-
нок [1]. Хоча автори критикують напівкількісні методи дослідження і 
пропонують розширити їх більш вірогідними [5], але до цього часу не 
існує загальноприйнятих алгоритмів морфометричного дослідження 
стану печінкових клітин із використанням спеціальних сучасних про-
грам для точного математичного і статистичного аналізу. 

Метою роботи було вивчити можливості застосування комп'юте-
рного морфометричного аналізу гістологічних препаратів печінки в екс-
периментальному і клінічному матеріалі. 
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Матеріал і методи дослідження. 
Матеріалом клінічного дослідження був біопсійний матеріал печі-

нки 5 хворих на хронічний гепатит невірусної етіології з холестатичним 
компонентом (контроль – шматочки печінки 3 чоловіків-добровольців 
без клінічних, біохімічних та лабораторних проявів пошкодження орга-
на).  

В експерименті вивчали печінку 43 білих рандомбредних щурів-
самців (Rattus Norvegicus L.) (І група), яким вводили хіміопрепарат Ци-
сплатин-КМП (№ Р.09.03/07324) (Цп) внутрішньоочеревинно в дозі 2 
мг/кг маси тіла 1 раз на тиждень, 9 тижнів (Іа група, 23 тварини). Іб гру-
па – 20 тварин, які отримували Ентеросгель (№ UA/4415/01/01, “Еколо-
гоохоронна фірма Креома-фарм”) (Ег) по 1,5 мл 50% водного розчину 
гідрогелю метилкремнієвої кислоти (0,7 г діючої речовини), внутріш-
ньошлунково щодня, 14 днів після останнього введення цисплатину. За-
бір матеріалу проводили на 3-ю, 7-у, 14-у, 21-у і 28-у доби після остан-
нього введення Цп і на 3-ю, 7-у, 14-у, 21-у і 28-у доби від початку вве-
дення Ег. Тварин виводили з експерименту шляхом передозування ефі-
рного наркозу. 

Вплив пестициду 2,4-Д на печінку моделювали на 50 щурах (ІІ 
група). Пестицид 2,4-Д вводили внутрішньошлунково в дозі 1/10 DL50 
протягом 14 діб через день. У ІІа групі тварин вивчали структуру гепа-
тоцитів після введення пестициду. У ІІб групі тваринам після останньо-
го введення пестициду вводили глутаргін внутрішньоочеревинно (0,2 
мл 4% розчину глутаргіну разом із 1,4 мл ізотонічного розчину NaCl) 
протягом 5 діб щодня. Термін досліду – 1,3,7,14, 21,28 і 60 діб. 

Утримання щурів і маніпуляції проводили відповідно до “Загаль-
них етичних принципів експериментів на тваринах”, ухвалених Першим 
Національним конгресом з біоетики (Київ, 2001р.) та вимог додатку 4 до 
“Правил проведення робіт з використанням експериментальних тва-
рин”, затверджених наказом Міністерства охорони здоров’я № 755 від 
12 серпня 1977 р. “Про заходи щодо подальшого удосконалення органі-
заційних форм роботи з використанням експериментальних тварин”, що 
узгоджується з положеннями Європейської конвенції про захист хребе-
тних тварин, які використовуються для експериментальних та інших 
наукових цілей (Страсбург, 1985 р.). 

Зрізи, забарвлені гематоксиліном і еозином, підлягали морфомет-
ричному дослідженню за допомогою аналізатора зображень на базі про-
грамного забезпечення UTHSCSA Image Tool®. Визначали такі показни-
ки: S1 – площу профілю гепатоцитів та S2 – їх ядер, S1/S2  – співвідно-
шення між площею профілю ядра і площею профілю гепатоцита, F1 – 
коефіцієнт форми гепатоцита та F2 – його ядра (F=P/4πS, де Р – пери-
метр, S – площа досліджуваного об’єкта) [2]. Для кожного випадку було 
зроблено виміри 500-600 одноядерних гепатоцитів, в ядрі яких визнача-
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лось ядерце. Цифровий матеріал обробляли методами варіаційної стати-
стики, використовуючи програму Statistica for Windows® для персона-
льного комп’ютера. Результати морфометричного дослідження предста-
влені гістограмами. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Дослідження клінічного (біопсійного) матеріалу при хронічному 

гепатиті з холестатичним компонентом виявили дрібні за розмірами 
зморщені та великі за розмірами набряклі гепатицити. Проведений нами 
морфометричний аналіз підтвержує, що гепатоцити переважно змен-
шуються в розмірах до 100,0-150,0 мкм2, тільки поодинокі з них дося-
гають розмірів понад 200,0 мкм2. Тобто при аналізі процентного складу 
гепатоцитів за розмірами привертає увагу велика кількість дрібних, по-
рівняно з нормою, клітин.  

При досліджуваній патології вираженими також є зміни площі 
профілів ядер. При якісному аналізі важко оцінити подібні прояви. Кі-
лькісний аналіз показав, що домінуючими є пошкодження ядер, які по-
лягають у зменшенні площі їх профілів та значної деформації, що є ха-
рактерним для процесу зморщення. Лише невелика кількість гепатоци-
тів (8,0%) зберігає величину ядра типову для нормальних клітин (від 
30,0 до 50,0 мкм2), тоді як у нормі таких гепатоцитів налічується 60,4%.  

При хронічному гепатиті ми виявили значні зміни показника 
Sя/Sкл. Це вказує на переважаюче зменшення об’ємів ядра, порівняно з 
об‘ємом цитоплазми гепатоцитів.  

Значно порушується форма гепатоцитів. Коефіцієнт F1 віддаляєть-
ся від величини 1,0. У гістограмі показника форми ядра ми спостерігали 
подібну спрямованість – величина цього коефіцієнту збільшувалася аж 
до 1,50, чого не виявляється за умов норми (не перевищує 1,20). 

Одержані нами результати дають підстави погодитись з дослідни-
ками, які наголошують на тому, що при проведенні морфометричного 
дослідження усувається вплив суб’єктивного фактору при оцінці мор-
фологічних змін [6]. Динаміка морфометричних змін площі профілів 
гепатоцитів та їх ядер у наших дослідженнях співзвучна з результатами 
інших вчених, які визначали морфологічну характеристику тривалого 
холестатичного синдрому в хворих на гепатит А на тлі носійства НВV-
інфекції [3]. Е.Л. Пименова и др. [4] наполягають, що для оцінки гепа-
тоцелюлярної карциноми в статистичному аналізі виділені три найбільш 
значимих параметри: площа і периметр ядра та ядерно-цитоплазматичне 
співвідношення. Ми схильні до думки, що в характеристиці гепатоцитів, 
крім зазначених ними, не менш важливими є показники площі клітини 
та її форми та розміри і форма ядра.  

У динаміці розвитку хронічного гепатиту з холестатичним компо-
нентом виявляються морфологічні зміни гепатоцитів, які підтвержують-
ся виразними змінами морфометричних показників. У сукупності ці 
відхилення можна трактувати як зменшення робочої паренхіми печінки, 
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навіть на тих етапах, коли не виявляються ділянки новоутвореної спо-
лучної тканини в печінкових часточках. У перспективі подальших до-
сліджень захворювань печінки запропонований морфометричний підхід 
є об’єктивним і суттєвим доповненням до якісної характеристики стану 
гепатоцитів. 

Морфометричні результати вивчення впливу цисплатину на гепа-
тоцити та при їх корекції ентеросгелем. У результаті введення твари-
нам цисплатину протягом 9 тижнів у печінці відбувалися значні пору-
шення гістотопографії печінкових часточок – дискомплексація печінко-
вих пластинок, внутрішньочасточкові лімфоїдні інфільтрати, дистрофі-
чні, некробіотичні та некротичні зміни гепатоцитів усіх зон, активація 
макрофагів до 14 доби після останнього введення хіміопрепарату. У 
міжчасточковій сполучній тканині і в портальних трактах – набряк і лі-
мфо-плазмоцитарна інфільтрація при збережених печінкових тріадах. 
Синусоїдні гемокапіляри нерівномірно розширені в усіх зонах печінко-
вого ацинуса з поширенням деформації і повнокров’я на центральні і 
міжчасточкові вени. Комп’ютерний морфометричний аналіз гістологіч-
них зрізів печінки в усі терміни експерименту виявив метричні пору-
шення гепатоцитів. У динаміці досліду до 14 доби простежувалася тен-
денція до збільшення числа печінкових клітин із великою площею про-
філю та ядра й одночасного зменшення кількості малих і середніх гепа-
тоцитів. Коефіцієнт форми гепатоцитів та ядер зростав, що свідчило про 
порушення форми гепатоцитів та їхніх ядер. Отримана морфо-
функціональна характеристика змін печінки під впливом цисплатину та 
результати комплексного морфологічного і морфометричного дослі-
дження некоригованих і коригованих ентеросгелем гепатотоксичних 
проявів показали, що застосовані методи дозволили об’єктивно оцінити 
зміни структурних компонентів печінки у взаємозв’язку з їх функціона-
льною здатністю, довести позитивний вплив сорбенту в перші 14 діб 
лікування після припинення введення цисплатину і неспроможність но-
рмалізації морфо-функціонального стану печінки в подальші терміни. 
Це служить обгрунтуванням доцільності застосування ентеросгелю при 
ятрогенних ураженнях печінки більш тривалі, ніж 14 діб, терміни. 

Морфометричні показники печінки щурів при впливі пестициду 
2,4-Д. Під впливом пестициду 2,4-Д у печінці розвивався токсичний ге-
патит: виявлено порушення цитоархітектоніки печінкових пластинок і 
їх лімфо-плазмоцитарну інфільтрацію, набряк, деформацію гепатоцитів 
та їх ядер, як під час введення пестициду 2,4-Д (14 діб), так й у віднов-
ному періоді. Від 21-ї до 30-ї доби набряк зменшувався і поступово про-
являлись ознаки адаптаційних і компенсаторних процесів, підтверджені 
морфометрично. На 60-у добу досліду в печінці визначалися залишкові 
ознаки – дрібновакуольна дистрофія, слаба інфільтрація лімфоцитами і 
плазмоцитами, недосягнення гепатоцитами нормальних клітинних па-
раметрів.  



ТЕОРЕТИЧНА МЕДИЦИНА 

 
ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник НТШ. Пульс. – 2012. – № 4(20). 

47 

Нами встановлено, що корекція глутаргіном позитивно впливає на 
стан гепатоцитів, які були пошкоджені в результаті токсичної дії пести-
циду 2,4-Д, що підтверджено морфометричними дослідженнями гепато-
цитів та їх ядер, показника ядерно-клітинного співвідношення гепато-
цитів. При введенні глутаргіну одночасно з пестицидом 2,4-Д адапта-
ційні та компенсаторно-пристосувальні зміни в гепатоцитах були помі-
рними протягом 30 діб: набряк зменшився, форма гепатоцитів і їх ядер 
зберігала стабільність розподілу на гістограмах і підтверджувалася змі-
нами кореляційної залежності між морфометричними показниками на 
протилежну, виявлялися гіпертрофічні зміни органел, збільшилися роз-
міри ядер, які дестабілізувалися після припинення введення глутаргіну. 
Результати проведених дослідів із внутрішньоочеревинною корекцією 
глутаргіном після останнього введення пестициду 2,4-Д показали, що 
цей спосіб введення мав позитивні наслідки, які проявлялися швидкою 
нормалізацією стану паренхіми печінки, розвитком у гепатоцитах ком-
пенсаторних реакцій, утримання морфометричних показників на рівні 
контролю до 21-ї - 30-ї доби після останнього введення глутаргіну. 

Висновки. 
1. Комплексний морфометричний аналіз стану печінки при її за-

хворюваннях у клініці та при моделюванні впливів різних токсичних 
речовин є високоінформативним інструментом діагностики уражень ге-
патоцитів, який дозволяє чітко диференціювати зміни характеру морфо-
логічних змін у розгортанні патологічного процесу, оцінити ступінь їх 
важкості і результати їх корекції лікарськими засобами. 

2. На підставі морфометричних досліджень експериментального 
матеріалу можна передбачити можливості патогенетичної корекції ста-
ну печінки в клініці.  
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EXPERIENCE OF APPLYING COMPUTER MORPHOMETRY                 
IN EXPERIMENTAL AND CLINICAL RESEARCHES 

OF PATHOLOGICAL CONDITIONS IN LIVER 
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G. B. Kulynych, O. R. Kushnir  

Ivano-Frankivs’k National Medical University; department of histology, 
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In the article, the opportunities of applying morphometric methods of 

research in liver in clinical and experimental conditions (biopsy material at-
tained from 8 individuals in clinic and 93 rats in experiment) are highlighted. 
The results showed morphometric changes in the area and shape of hepato-
cytes, and their nuclei. Complex morphometric analysis of liver’s condition 
in its diseases in clinic, and in modeling the influence of different toxic sub-
stances is a highly informative instrument of diagnosing hepatocytes’ dam-
age which allows differentiating precisely the character of morphological 
changes in a pathological process development, estimating the degree of its 
gravity and appreciating the results of correction by medication. On the basis 
of morphometric research on experimental material it is possible to foresee 
the opportunities of pathogenetic correction of liver’s condition in clinic. 

Key words: liver, pathology, morphometric analysis. 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 


